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PREDGOVOR 
 
Hranata e osnovniot i najva`en preduslov za odr`uvawe na na{iot 

`ivot. Poradi toa na hranata treba da ѝ se posveti osobeno vnimanie. 
Hemiskata kontaminacija na hranata i vodata za piewe poteknuva od namerni 
t.n. antropogeni izvori, rezultat na industriskoto zagaduvawe, rudarstvoto, 
sogoruvaweto na fosilnite goriva vo `ivotnata i rabotnata sredina ili od 
prirodnite izvori, kako {to se zemjotresite, poplavite, aktivnite vulkanski 
erupcii, produktite od biolo{koto razgraduvawe vo po~vata, vodata i vozduhot. 
Nekoi hemikalii mo`e da bidat prisutni vo hranata vo slobodna ili vrzana 
forma kako rezultat na soodvetnite hemiski procesi ili neadekvatnoto 
rakuvawe, tehnolo{kite postapki na odgleduvawe, proizvodstvo, pakuvawe, 
transport i skladirawe na hranata. Za za{tita na rastenijata od razli~ni 
bolesti, insekti i {tetnici se primenuvaat golem broj hemikalii, kako {to se 
pesticidite i sekako aditivite koi go spre~uvaat rasipuvaweto na hranata vo 
industriskoto proizvodstvo.  

Toksi~nite hemikalii vo hranata mo`e da bidat prisutni kako rezultat 
na nekoi metaboli~ki procesi vo organizmot na `ivotnite ili rastenijata. 
Potencijalna opasnost i rizik za na{eto zdravje pretstavuvaat mikotoksinite, 
poznati toksi~ni i kancerogeni supstancii prisutni vo hranata na koja se 
razvila muvla. Isto taka, izvor na kontaminacija vo procesot na proizvodstvo 
na hranata mo`e da bidat ma{inite, ambala`ata, priborot i sadovite za jadewe 
koi doa|aat vo neposreden kontakt so hranata. Dejstvoto na toksi~nite 
hemikalii se manifestira so brojni nesakani efekti vrz `ivotot i zdravjeto 
na lu|eto. Poradi toa, toksikologija na hranata e zna~aen del od naukata koja gi 
prou~uva nivnite fizi~ko-hemiski karakteristiki, dejstvoto vrz `ivite 
organizmi i metodite na ispituvawe. Golem broj prirodni i sinteti~ki 
hemikalii mo`e da bidat prisutni vo hranata, no samo dobrata edukacija mo`e 
da bide efikasna za{tita od nivnoto nesakano dejstvo.  
 Knigata „Toksikologija na hrana“ e nameneta za studentite na 
dodiplomski studii, poslediplomski i doktorski studii na Tehnolo{ko-
Metalur{kiot fakultet, nasoka prehranbena tehnologija, biotehnologija i 
upravuvawe so kvalitet i bezbednost na hranata, za studentite na 
Farmacevtskiot fakultet, kako i za studentite na drugite fakulteti koi vo 
ramkite na nastavnata programa gi obrabotuvaat predvidenite sodr`ini od 
oblasti na toksikologija, analitika, bezbednost i kvalitet na hranata, 
nutricionizam i dr. Knigata mo`e da poslu`i i kako izvor na znaewa za site 
eksperti i onie koi na koj bilo na~in vo profesionalna ili nau~no-
istra`uva~ka smisla se vklu~eni vo proizvodstvoto na hranata, vo 
regulatornite i drugi agencii, vo prou~uvaweto na prirodnite i sinteti~kite 
hemikalii, nivnoto vlijanie vrz `ivotnata sredina, vo bezbednosta na hranata 
i vo preventivnite osnovi za za{tita na `ivotot i zdravjeto na lu|eto.  
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1. OSNOVNI POIMI VO TOKSIKOLOGIJA 
 

Toksikologija (toxicos=otrov i logos= nauka, zbor, pri~ina) e nauka koja gi 

prou~uva nesakanite efekti1 na hemikaliite (otrovi, hemiski supstancii) koi 
se manifestiraat pri ednokratna ili pove}ekratna primena vo soodvetni dozi 
koi }e predizvikaat minlivi ili neminlivi {tetni efekti vrz site `ivi 
organizmi ili vrz nekoj negov del, preku ispituvawe i utvrduvawe na 
simptomite, mehanizmot na dejstvoto, lekuvawe, kako i nivno istra`uvawe i 
detekcija vo organizmot, hranata, vodata, vozduhot i po~vata.   

Site supstancii od prirodno ili sintetsko poteklo koi predizvikuvaat 
nesakani efekti i/ili strukturni i funkcionalni promeni vo kletkite, 
tkivata i vo organizmot vo celost ili nivna smrt voobi~aeno se narekuvaat 

toksi~ni supstancii, toksikanti, toksini, otrovi ili so edno ime, hemikalii. 
Vo ovaa grupa se vbrojuvaat i onie supstancii koi se proizvod na metabolizmot 
na razli~ni vidovi organizmi, kako {to se rastenijata, `ivotnite i 
mikroorganizmite.  

Hemikaliite koi imaat jasno izrazen rizik po `ivotot i zdravjeto na 

lu|eto se narekuvaat opasni hemikalii. Vo ovaa grupa se vbrojuvaat site 
zapalivi, nagrizuva~ki, nadraznuva~ki, oksidira~ki, eksplozivni, otrovni, 
{tetni, senzibilizira~ki, radioaktivni, nuklearni, silno magnetni, hemiski i 
biolo{ki sredstva za istra`uvawe, komprimiran gas, hemikalii koi se 
toksi~ni za reproduktivniot sistem, kancerogeni, mutageni, teratogeni ili 
koi bilo drugi hemikalii koi poradi koli~estvoto, svojstvata ili pakuvaweto 
pretstavuvaat opasnost za `ivotot i zdravjeto na lu|eto i kvalitetot na 
`ivotnata sredina.  

Poimot toksikant2 ili otrov vo osnova se poistovetuva so site 
sinteti~ki proizvedeni hemikalii, farmacevtski proizvodi (lekovi), 
minerali ili supstancii koi vneseni vo organizmot vo opredeleno koli~estvo 
(doza) i pri opredeleni uslovi }e predizvikaat strukturni i/ili funkcionalni 

naru{uvawa vo organizmot ili negova smrt. Toksikozi se zaboluvawa ili 
sostojbi na organizmot koi gi predizvikuvaat toksikantite. Ovoj poim e 

sinonim za truewe ili intoksikacija3.  
Poimot toksin voobi~aeno se poistovetuva so sekoja toksi~na hemikalija 

koja se sintetizira vo prirodata vo nekoi rastitelni i `ivotinski vidovi i 
mikroorganizmi. Spored potekloto razlikuvame bakteriski (endo- i egzo-) 
toksini (od bakterii), fitotoksini (od rastenija), zootoksini (od `ivotni), 

mikotoksini (od mikroskopski gabi-muvli) i dr. Toksi~ni infekcii (ili 
toksiko-infekcii) se zaboluvawa koi gi predizvikuvaat endo-toksinite koi se 

osloboduvaat od bakteriite, kako {to e salmonelata (Salmonela) vo 
gastrointestinalniot trakt (GIT). 

Toksinite mo`e da bidat ednostavni hemikalii koi }e predizvikaat 
nadraznuvawe na ko`ata ili sluzoko`ata, kakva {to e mravskata kiselina ili 
kompleksni proteinski molekuli vo sostav na prirodnite toksi~ni hemikalii, 

                                                           
1 Nesakanite efekti se definiraat kako promeni vo morfologijata, fiziologijata, rastot, 
razvojot, reprodukcijata ili `ivotniot vek na organizmot, sistemot ili populacijata {to }e 
rezultiraat so o{tetuvawe na funkcionalniot kapacitet, o{tetuvawe na kapacitetot za 
kompenzacija na dopolnitelen stres ili zgolemuvawe na dejstvoto od drugi vlijanija. 
2
 Toksi~na supstancija (hemikalija) vo anglo-amerikanskata literatura se narekuva toksikant. 

3
 Toksikozi = truewe = intoksikacii; ja opi{uvaat sostojbata na organizmot kako rezultat na 

izlo`enost na hemikalii (t.n. otrovi). 



2 

 

nare~eni venomi. Poimot venom4  se odnesuva na heterogena smesa na prirodni 
toksi~ni hemikalii (zootoksini) koi se ispora~uvaat vo odbrana, za{tita ili 
lov, vo drug organizam so injektirawe, naj~esto so kasnuvawe ili so ubodi od 
osi, pajaci, mravki, skorpii i vle~ugi. Venomite sodr`at niskomolekularni 
proteini, polipeptidi, glukozidi, enzimi i drugi supstancii koi mo`e da bidat 
smrtonosni za lu|eto.    

Site hemikalii, lekovi ili fiziolo{ki i farmakolo{ki aktivni 
supstancii koi se nepoznati za ~ovekoviot organizam i koi imaat potencijalno 

nesakan efekt se narekuvaat ksenobiotici (xeno=tu| i bios=`ivot). Tie mo`e da 
bidat prirodni, bidej}i gi produciraat drugi organizmi vo `ivotnata sredina 
ili antropogeni kako rezultat na ~ovekovata aktivnost vo `ivotnata i 
rabotnata sredina. Ksenobioticite se egzogeni supstancii koi ne go 
poddr`uvaat ili ovozmo`uvaat normalnoto funkcionirawe na kletkite i 
biohemiskite procesi vo organizmot. Sovremenata toksikologija gi ispituva 
nivnite nesakani efekti vrz site `ivi organizmi. Endogenite supstancii, kako 
{to se hormoni, enzimi, vitamini, esencijalni makro- i mikroelementi (pr. 
kalium, natrium, kalcium), glukoza i mnogu drugi se neophodni supstancii za 
normalnoto funkcionirawe na organizmot. Isto taka, ovie supstancii mo`e da 
bidat mnogu toksi~ni za organizmot ako nivnata koncentracija se zgolemi 
mnogu pove}e nad normalnite ili fiziolo{ki utvrdenite vrednosti. 

Podelbata na toksikologijata na soodvetni oblasti mo`e da se izvr{i 
vrz osnova na prou~uvawe na predmetot, poleto, celniot organ, mehanizmot i 
oblasta na istra`uvaweto. Se razlikuvaat nekolku podelbi vrz osnova na: 

 

 Predmet na istra`uvawe: 
≠ humana toksikologija; 
≠ rastitelna toksikologija; 
≠ animalna toksikologija; i 
≠ toksikologija na insekti. 

 

 Pole na istra`uvawe: 
≠ toksikologija na `ivotnata sredina (ekotoksikologija); 
≠ analiti~ka toksikologija; 
≠ sudska (forenzi~ka) toksikologija; 
≠ klini~ka toksikologija; 
≠ industriska toksikologija; 
≠ radiotoksikologija; 
≠ toksikologija na bojni otrovi (voena toksikologija); i 
≠ toksikologija na hrana. 

 

 Organ koj e predmet na istra`uvawe: 
≠ toksikologija na crniot drob; 
≠ toksikologija na bubrezite; 
≠ nevrotoksikologija; 
≠ imunotoksikologija; 
≠ hemotoksikologija; i 
≠ reproduktivna toksikologija. 
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 Mehanizam koj e predmet na istra`uvawe: 
≠ kleto~na toksikologija; 
≠ molekularna toksikologija; 
≠ membranska toksikologija; 
≠ biohemiska toksikologija; i 
≠ genetska toksikologija. 

 

 Oblast koja e predmet na istra`uvawe: 

≠ deskriptivna toksikologija ja prou~uva toksi~nosta na hemikaliite 
vrz eksperimentalnite `ivotni so cel da se obezbedat zna~ajni 
informacii za procenka na bezbednosta i na rizikot od izlo`enost 
koj postoi za humanata populacija i za `ivotnata sredina, kako i 
informacii za podobruvawe na zakonskata regulativa. Site ovie 
ispituvawa se tesno povrzani so mehanizmot na dejstvoto i procenkata 
na rizikot od hemikaliite; 

≠ toksikologija na mehanizmot na dejstvo (mehanisti~ka toksikologija) 
gi vklu~uva identifikacijata, prou~uvaweto i definiraweto na 
kleto~niot, biohemiskiot i molekularniot mehanizam na dejstvo so 
koj hemikaliite gi predizvikuvaat toksi~nite efekti vrz site `ivi 
organizmi. Se primenuva za dizajnirawe i produkcija na bezbedni ili 
alternativni hemikalii, i racionalna terapija pri truewe i tretman 
na bolesti; 

≠ regulatorna toksikologija pretstavuva osnova za sproveduvawe na 
procenkata na rizikot i potencijalnata opasnost vrz `ivotot i 
zdravjeto na lu|eto i kvalitetot na `ivotnata sredina. Gi utvrduva 
standardite za opredeluvawe na maksimalno dozvolenite 
koncentracii (MDK) na ispituvanite hemikalii vo hranata, vodata za 
piewe, vozduhot, rabotnata sredina i dr.  

 
Hranata e nepresu{en izvor na prirodni i toksi~ni hemikalii. Taa se 

konsumira vo sve`a ili vo prerabotena sostojba, prvenstveno za obezbeduvawe 
na neophodnite strukturni i energetski potrebi na organizimot. No isto taka, 
hranata mo`e da bide i pri~ina za pojava na razli~ni zdravstveni problemi na 
organizmot vo celost ili samo na nekoi negovi specifi~ni sistemi, koi }e se 
manifestiraat so promeni na negovata normalna fiziolo{ka sostojba, poznata 

kako homeostaza. Naru{uvaweto na ovaa sostojba mo`e da predizvika ~uvstvo na 
neudobnost, te{kotija, a vo nekoi slu~ai mo`e da bide i `ivotozagrozuva~ko, 
naj~esto poradi promena na aktivnosta na nekoi karakteristi~ni i specifi~ni 
enzimi ili hormoni vo organizmot. Toksikologijata na hranata gi prou~uva:  

i. na~inite i mehanizmite na vnes na toksi~nite hemikalii vo hranata, 
kako i nivnoto sozdavawe vo tek na prerabotkata i/ili ~uvaweto na 
hranata; 

ii. na~inite na eliminacijata ili namaluvaweto na koncentracijata na 
toksi~nite hemikalii vo hranata; 

iii. metodite za procenka na rizikot; i   
iv. nesakanite efekti vo organizmot, koi mo`e da predizvikaat 

strukturni ili funkcionalni naru{uvawa vo organizmot i/ili negova 
smrt. 
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2. ISTORIJA NA TOKSIKOLOGIJA 
 
  Upotrebata na hemikaliite niz istorijata mo`e da se sledi vo period od 
preku 5000 godini. Starite narodi vo Afrika, Azija, Evropa i Ju`na Amerika 
imale odredeni soznanija za lekovitite i toksi~nite svojstva na nekoi 
supstancii dobieni od rastenijata i gabite ili za otrovite od razli~ni vidovi 
`ivotni. Mnogubrojnite zapisi od egipetskata, kineskata i helenskata kultura 
se dokaz za upotrebata na hemikaliite za razli~ni korisni celi, naj~esto za 
lov, verski rituali ili vo medicinski celi za lekuvawe, za odr`uvawe na 
zdravjeto i ubavinata, no, me|u drugoto, i za otstranuvawe na protivnicite 
poradi odr`uvawe ili steknuvawe na politi~ka, finansiska ili familijarna 
prevlast. Na primer:  

 Shennong (Shen Nung, Yandi) vo kineskata istorija e vtoriot od mitskite 
imperatori roden vo 28. vek pr.n.e., koj{to se smeta za osnovopolo`nik 
na kineskata medicina. Negoviot katalog sodr`i opis na terapevtskite 
(lekoviti) i toksi~ni svojstva na 365 ispituvani rastenija i e osnova za 
podocne`nite botani~ki studii; 

 najstariot za~uvan medicinski dokument, sodr`an od vkupno 8 papirusi, 
poteknuva od stariot Egipet, t.n. „Ebers Papyrus“ od 1552 g.pr.n.e., a sodr`i 
mnogubrojni podatoci od oblastite na anatomijata, fiziologijata i 
toksikologijata, za na~inot na lekuvawe na nekoi zaboluvawa i sostojbi 
vo organizmot, kako i informacii za mnogu dotoga{ poznati hemikalii, 
pove}e od 800, od rastitelno, `ivotinsko i mineralno poteklo, kako {to 

se alkaloidite od Atropa belladonna L., opiumskite alkaloidi, 
cijanovodorodnata kiselina, olovoto, antimonot i drugi. „Ebers Papyrus“ 

zaedno so drugite medicinski dokumenti, kako {to se „Edwin Smith 

Papyrus“ i „Kahun Papyrus“ pretstavuvaat osnova za nekoi od 
mnogubrojnite, denes, poznati, op{ti toksikolo{ki na~ela; 

 egipetskata kralica Kleopatra (Cleopatra VII Philopator, 69-30 g.pr.n.e.) go 
prou~uvala dejstvoto na strihninot i drugite otrovi na zatvorenici i 
siroma{ni podanici. Spored predanijata, taa si go odzela `ivotot so 
smrtonosen otrov od zmija, egipetska kobra, koja se primenuvala za 
egzekucija na protivnici i neprijateli; 

 golemiot starogr~ki filozof Sokrat (Socrates, 470-399 g.pr.n.e.) poradi 
svoeto nesoglasuvawe i ostro sprotistavuvawe na sistemot na vladeewe, 
bil osuden na smrtna kazna od toga{nata vlast kako lo{ primer za 

mladite i egzekutiran so ekstrakt od rastenieto kukut (Conium maculatum 

L.). Vo sostavot na rastenieto se nao|aat alkaloidi, kako {to se koniin i 
konicein koi predizvikuvaat nervna i muskulna paraliza. Ekstraktot od 
rastenieto e prv oficijalen slu`ben sudski otrov za egzekucija vo toa 
vreme vo Atina; 

 Teofrast (Theophrastus, 371-287 g.pr.n.e.) nau~nik i botani~ar gi postavil 
osnovite na prvata sistematizacija na rastitelniot svet. Vo negovoto 

delo „De Historia Plantarum“, koe e izvor na botani~ko znaewe vo antikata 
i vo sredniot vek, se opi{ani golem broj lekoviti i toksi~ni rastenija.  

 
So pojavata i upotrebata na hemikaliite, istovremeno se razviva i 

idejata za racionalen pristap i tretman vo slu~aj na truewa so upotreba na 

za{titni supstancii ili protivotrovi, podocna nare~eni antidoti. U{te 
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Hipokrat (Hippocrates, 460-377 g.pr.n.e.) go utvrdil zna~eweto na za{titnite 
supstancii koi ja namaluvaat apsorpcijata na toksi~nite supstancii od 
gastrointestinalniot trakt, kako za{tita od truewe i/ili namaluvawe na 
nivnite nesakani efekti. Denes e ova edno od najzna~ajnite op{ti na~ela vo 
klini~kata toksikologija.   

Spored istoriskite zapisi, kralot Mitridat VI od Pont (Mithridates VI of 

Pontus, 132-63 g.pr.n.e.) vo nastojuvawata da se za{titi od truewe, sekojdnevno, vo 
organizmot vnesuval malo koli~estvo od opredelena smesa koja sodr`ela pove}e 
od 50 razli~ni supstancii. Sostavot na smesata ili antidot, ne e celosno 
poznat, a soznanijata bile dobieni kako rezultati od ispituvawata na akutnata 
toksi~nost na golem broj hemikalii so koi bile izlo`eni zatvorenicite. Vo 
istorijata poimot mitridat e sinonim za antidot, a mitridatizmot e postapka 
na vnesuvawe minimalni koli~estva otrovi (hemikalii) vo organizmot so 
postepeno zgolemuvawe na dozata kako za{tita od nivnoto nesakano dejstvo. 

Vo Rim vo 82 g.pr.n.e. e donesen prviot zakon protiv truewe, „Lex Cornelia 

de sicariis et veneficis“, so koj se zabranuva poseduvawe, trgovija i/ili upotreba na 
otrovite. Zakonot e usvoen poradi epidemiskite razmeri na truewe vo toj 
period na sopru`nici, prequbnici, politi~ki protivnici, sve{tenici i dr. Vo 

periodot okolu 50-tite godini od n.e., Dioskorid (Pedanius Dioscorides, 40-90 g.od 
n.e) vo svoeto delo „Materia Medica“ za prvpat gi klasificiral otrovite od 
rastitelno, `ivotinsko i mineralno poteklo, so poseben akcent na zna~eweto i 

va`nosta na emeticite5 vo tretmanot na truewe. Ova delo se smeta za „zlaten 
standard“ vo naukata i izvor na znaewa pove}e od 1500 godini. 

Vo sredniot vek pravta od rogot na ednorog bil mnogu popularen i 
univerzalen antidot pri razli~ni truewa so hemikalii. Sekako, ova e edna od 
naj~estite pri~ini zo{to ova mitsko `ivotno vo legendite sekoga{ e sinonim 
za ~istota. Ispituvawata napraveni mnogu podocna, }e ja uni{tat magijata za 
postoeweto na t.n. vol{ebni pra{oci za za{tita pri truewe. Mnogu efikasen i 
pragmati~en na~in za za{tita od nesakanite dejstva na toksi~nite hemikalii 
vo toa vreme e primenata na t.n. degustatori ili lica testeri koi{to morale da 
ja probaat sekoja somnitelna hrana, voda ili vino. Se razbira deka ovaa 
profesija koja vo dene{ni ramki e identi~na so kontrola na kvalitetot ne e 
povrzana so dolg `ivot. Ova e period na truewa so mnogu hemikalii, kako {to 
se olovoto od sadovite za gotvewe, ergot alkaloidite vo `itarkite i lebot i dr. 

Periodot me|u 15-16 vek vo Italija i Francija e dobro poznat po 

mnogubrojnite kriminalni truewa povrzani so familiite na Borxii (Borgias) i 
De Medi~i (de Medici). Katerina de Medi~i (Catherine de Medici, 1519-1589), 
sopruga na francuskiot kral Henri II (Henry II of France) podgotvuvala otrovi 
~ija toksi~nost ja ispituvala na bolnite i siroma{ni lica, so evidencija na 
klini~kite znaci i simptomi na truewe.  

Me|utoa, periodot na renesansata e povrzan i so razvojot na prirodnite 

nauki i nau~nata misla. Paracelzius6  (Paracelsus, Theophrastus Phillipus Auroleus 

                                                           
5
 Preparati koi predizvikuvaat povra}awe. 

6
 Samiot se narekuval Paracelzius, bidej}i veruval deka so svojata rabota i dostignuvawata go 

nadminal deloto na Celzius (Aulus Cornelius Celsus, 25 g.pr.n.e-50 g.n.e), iscelitel, pisatel i 
enciklopedist vo Rimskata imperija od prviot vek na na{ata era. Site dotoga{ poznati 
dokumenti od oblast na medicinata, Celzius gi sobral i objavil vo osum knigi nasloveni kako 
„De medicina“. Negovite medicinski tekstovi, otkrieni pokasno vo bibliotekata na Vatikan i 
povtorno objaveni vo 1478 godina, vo periodot na renesansata, se najva`nite drevni izvori na 
medicinskoto znaewe koe Paracelzius go pro{iril i osovremenil vo duhot na novoto vreme. 
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Bombastus von Hohenheim, 1493-1541), lekar i nau~nik, se smeta za 
osnovopolo`nik na toksikologijata, naukata za otrovite koja gi prou~uva 
nesakanite efekti na hemikaliite vrz site `ivi organizmi. No, isto taka, 
smetal deka mali dozi na otrov mo`e da deluvaat kako lek. Paracelzius uspeal 
da ja razbere i definira ulogata i zna~eweto na poimite, kako {to se dozata i 
odnosot doza-odgovor pri izlo`enost na organizmot so hemikalii, procenkata 
od rizikot i potrebata od razgrani~uvawe na nivnite terapevtski i toksi~ni 
svojstva, bezbednoto nivo, grani~nata koncentracija i dr. So negovite 
ednostavni i prakti~ni ispituvawa toj gi potvrdil svoite razmisluvawa vo 
vrska so nesakanite efekti na site supstancii, preto~eni vo izrazot: 

   

„Sola dosis facit venenum“ 
„Site supstancii se otrovi, ne postoi supstancija koja ne e otrov.  

Samo dozata gi pravi supstanciite da se otrov“ 

 

 
Dali supstancijata (hemikalijata) }e ima efektivno (terapevtsko 

korisno), nesakano ({tetno) ili toksi~no (smrtonosno) dejstvo }e zavisi od 
dozata ili koli~estvoto vneseno vo organizmot, a vo soglasnost so na~eloto na 
Paracelzius, kako {to e prika`ano vo tabela 1.  

 

 Tabela 1. Sola dosis facit venenum* 

 

Hemikalija Efektivna doza Toksi~na doza 

 

Aspirin 300 - 1000 mg >1000 - 30000 mg 

Vitamina A 500 IU/den 50000 IU/den 

Kislorod 20% vo vozduh 50 - 100% vo vozduh 

 *dozata gi pravi supstanciite da se otrov 
 

 Ne postoi bezbedna hemikalija. Sekoja hemikalija ima svoja specifi~na 
namena i bezbeden na~in na upotreba, no sekoga{ postoi mo`nost i potencijal 
za zloupotreba, prekumerna upotreba (predozirawe) ili nesoodvetna upotreba. 
Site hemikalii imaat sposobnost da predizvikaat korisni, nesakani ili 
toksi~ni efekti vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto. 

Svojot `ivoten vek Paracelzius go posvetil na prou~uvawe na 
hemikaliite, nivnite  nesakani i specifi~ni dejstva, osobeno vo medicinskite 
celi. Toj uspe{no ja tretiral infektivnata bolest-sifilis so solite na `iva i 
gi vovel opiumot, sulfurot, solite na arsenot, olovoto, `elezoto i bakarot vo 
terapijata kako lekovi. Na toj na~in go trasiral patot na farmacevtskata 
hemija i lekuvaweto so neorganskite preparati. Isto taka, gi postavil 
osnovite na jatrohemijata ili medicinskata hemija, u~ewe vo medicinata vo 16. 
i 17. vek spored koe site fiziolo{ki procesi i bolesti vo organizmot se 
temelat na (bio)hemiskite reakcii. Ottamu, osnovnata zada~a na hemijata e 
podgotovkata na lekovite. @ivinite soedinenija vo terapijata na sifilis 
uspe{no se primenuvale vo medicinata pove}e od 300 godini. Vo prvata 
monografija za profesionalnite zaboluvawa objavena po negovata smrt vo 1567 
godina, Paracelzius detalno gi opi{al site efekti na hroni~noto truewe so 
`iva kako i razlikata me|u akutnata i hroni~nata izlo`enost.  
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Vo razvojot na naukata koja gi ispituva nesakanite efekti na golem broj 
zna~ajni hemikalii po~esno mesto mu pripa|a na {panskiot  hemi~ar i lekar, 

Orfila (Mathieu Joseph Bonaventure Orfila, 1787-1853), koj se smeta za 
osnovopolo`nik na modernata analiti~ka toksikologija. Toj za prvpat gi 
upotrebil hemiskite metodi vo ispituvaweto na biolo{kiot materijal dobien 
od autopsija na ku~iwata koi naj~esto gi upotrebuval kako eksperimentalni 
`ivotni. Isto taka gi utvrdil testovite za doka`uvawe na nekoi truewa i/ili 
izlo`enost na organizmot na dejstvoto na toksi~nite hemikalii. Na toj na~in 
toj gi postavil osnovite na sudskata ili forenzi~ka toksikologija. Ja napi{al 

prvata kniga za zna~eweto na toksikologijata i hemikaliite so naslov „Traite 

des Poisons“7 objavena vo 1813 godina. Pokraj Orfila vo periodot na 18. i 19. vek 
}e se pojavat i mnogu drugi nau~nici ~ii ispituvawa na fizi~ko-hemiskite 
karakteristiki na zna~ajnite hemikalii podocna }e dovedat do razvoj na prvite 
sudsko-toksikolo{ki analiti~ki testovi.  

Na primer: 

i. Arsen (III) trioksidot (As2O3) e toksi~na supstancija koja vo sredniot vek se 
primenuvala pri kriminalni truewa kako „idealno“ sredstvo za eliminacija. 
Nejzinoto prisustvo vo organizmot ne mo`elo da se doka`e, a simptomite na 
truewe bile mnogu sli~ni na smrtonosnata bolest, kolera. Germanskiot 
hemi~ar Karl Vilhem [ele (Carl Wilhelm Scheele, 1742-1786) vo 18. vek uspeal da 
go prevede arsen trioksid vo gas (arsin) vo reakcija so azotna kiselina i cink 

kako katalizator. Vo 1836 godina angliskiot hemi~ar Xejms Mar{ (James Marsh, 
1794-1846) ja iskoristil i ja modificiral [eleovata postapka za detekcija na 

arsen vo biolo{kite primeroci, popularno nare~ena „arsenovo ogledalo“. Vo 

1850 godina belgiskiot hemi~ar @an Stas (Jean-Servais Stas, 1813-1891) i 

germanskiot nau~nik Fridrih Oto (Friedrich Julius Otto, 1809-1870), razvile 
slo`en i efikasen sistem za ekstrakcija na nepoznati, toksi~ni hemikalii od 
biolo{kiot materijal, koj{to se temeli vrz nivnite fizi~ko-hemiski svojstva. 
Podocna ovaa metodolo{ka postapka so golem uspeh bila primeneta vo 
ispituvawata pri truewata so alkaloidi, kako {to se kolhicin i strihnin. 
Nivnata metodolo{ka postapka, so dopolnitelni modifikacii, se primenuva i 
denes.   

   

Isto taka, ispituvawata na francuskiot nau~nik Klod Bernard (Claude 

Bernard, 1813-1878), eden od osnova~ite na fiziologijata i eksperimentalnata 
patologija, poka`ale deka so prou~uvawe na toksi~nite efekti na hemikaliite 
vrz biolo{kite sistemi mo`e da se dobijat mnogu korisni informacii za 
nivnite strukturni i funkcionalni karakteristiki.  

So razvojot na hemiskata industrija i tehnologijata vo 20. vek se pojavija 
novi hemikalii, mnogu korisni i istovremeno mnogu {tetni za `ivotot i  
zdravjeto na lu|eto i kvalitetot na `ivotnata sredina. Vo komercijalna 
upotreba se nao|aat novi sinteti~ki hemikalii koi ne postojat vo prirodata, 

kako {to se dihlordiviniltrihloretan (Dichlorodiphenyltrichloroethane, DDT), 

plastika, najlon, sinteti~ki boi i smoli, aditivi vo industrijata i vo 
proizvodstvo na hranata, sinteti~ki lekovi i drogi, pesticidi, polihlorirani 

bifenili (Polychlorinated biphenyls, PCB) i dr. Mnogu drugi hemikalii, kako {to 

                                                           
7
 Originalniot naziv na deloto e: „Traité des poisons tires des règnes minéral végétal et animal, ou, 

Toxicologie générale, considérée sous les rapports de la physiologie, de la pathologie et de la médecine légale“ 

ili „Treatise on Mineral, Vegetable, and Animal Poisons, Considered as to Their Relations with Physiology, 

Pathology, and Medical Jurisprudence“ vo prevod na J.A.Waller, Volumes I and II, 2nd edn, London, E Cox 

and Son, 1818. 
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se benzen, toluen, metandition (CS2) i drugi rastvoruva~i i metali (arsen, 
hrom, kadmium i talium) imaat {iroka primena vo industrijata za proizvodstvo 
na pesticidi, gumi, plasti~ni materijali i dr. Me|utoa, intenzivniot razvoj na 
sovremeniot svet i pojavata na industriskata i tehnolo{kata revolucija, 
istovremeno predizvikaa silno izrazeni promeni na prirodnata ramnote`a vo 
`ivotnata sredina so zakana za uni{tuvawe na odredeni selektivni ekosistemi.   

Denes, mnogu pove}e otkolku vo minatoto, svesni sme za prisustvoto na 
bezbroj hemikalii okolu nas, vo `ivotnata i rabotnata sredina. Sekojdnevno 
sme izlo`eni na toksi~noto dejstvo na sè pogolem broj razli~ni sinteti~ki i 
prirodni hemikalii, a vo mnogu slu~ai i na nekolku istovremeno, koi go 
zgolemuvaat toksi~niot efekt i rizikot od izlo`enost na lu|eto i `ivotnite. 
Za{titata na zdravjeto i `ivotot na lu|eto i na `ivotnite, kako i za{tita na 
`ivotnata sredina e mnogu zna~ajno stru~no-nau~no pra{awe i pole na rabota 
koe e interdisciplinarno i vo koe mo`e da u~estvuvaat eksperti od mnogu 
oblasti, kako {to se toksikologija, hemija, fiziologija, patologija, genetika, 
molekularna biologija, imunologija, ekologija, fizika, informati~ka 
tehnologija, statistika i dr. Na toj na~in }e se dobijat novi soznanija koi }e 
pridonesat da se izvr{i soodvetna procenka na rizikot i blagovremena 
za{tita na `ivotot i zdravjeto na lu|eto. Isto taka, neophodni se preventivni 
i zakonski merki so koi }e se namali rizikot i opasnosta od pojava na nesakani 
efekti od dejstvoto na hemikaliite vo `ivotnata i vo rabotnata sredina. 
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3. IDENTIFIKACIJA I KLASIFIKACIJA NA HEMIKALIITE 
 
 Istoriski gledano, hemikaliite vo minatoto bile identifikuvani so 
tajni sinonimi ili oznaki, mnogu ~esto nepoznati za {irokata javnost ili se 
formulirale vo soglasnost so nekoi regionalni konvencii za imenuvawe 
spored hemiskata formula, struktura ili poteklo. Nekoi hemikalii i denes se 
identifikuvaat preku razli~ni generi~ki, istoriski, komercijalni i/ili 
trgovski nazivi. 

 Registarot na CAS broevi (Chemical Abstracts Service, CAS) e edinstveniot 
numeri~ki identifikator na hemiski i biolo{ki supstancii. CAS e oddel na 
Amerikanskoto nau~no zdru`enie od oblasta na hemijata (American Chemical 

Society, ACS) koj ѝ dodeluva numeri~ka identifikacija na sekoja supstancija, 
objavena i opi{ana vo stru~no-nau~na literatura od 1957 godina do denes, kako 
{to se organski i neorganski soedinenija, metali, leguri, minerali, 
koordinativni soedinenija, organometali, elementi, izotopi, nuklearni 
(jadreni) ~esti~ki, proteini i nukleinski kiselini i nestrukturni supstancii 
(supstancii so nepoznat ili promenliv sostav, produkti na kompleksni reakcii 

ili biolo{ki materijali), koi se poznati kako supstancii UVCB (substances of 

Unknown or Variable composition, Complex reaction products or Biological materials, 

UVCB), vo soglasnost so REACH regulativata8. 
  CAS registraciskite broevi se ednostavni broevi so koi se prebaruvaat 
bazite na podatoci. Ovoj sistem nudi sigurna, zaedni~ka i me|unarodna 
povrzanost so koja bilo specifi~na supstancija niz razli~ni nomenklaturi i 
disciplini koi se primenuvaat vo naukata, industrijata i regulatornite 

agencii. Vo CAS registerot do 2018 godina se evidentirani pove}e od 140 
milioni organski i neorganski supstancii od koi pove}e od 35 milioni 
supstancii vo stabilna forma, kako i 67 milioni proteini i DNK sekvenci so 
dopolnitelni informacii za sekoja supstancija. Sekojdnevno vo registarot se 
a`uriraat okolu 15000 dopolnitelni novi supstancii. Me|utoa, samo za mal 
broj supstancii (nekolku iljadi) mo`e da se najdat sigurni toksikolo{ko 
medicinski informacii zna~ajni za akutnata i hroni~nata izlo`enost, za 
za{tita na `ivotot i zdravjeto na lu|eto. 

 Klasifikacijata na hemikaliite vo toksikologijata generalno mo`e da 
se izvr{i spored nekolku kriteriumi, kako {to se: 

 hemiski, na primer: te{ki metali, policikli~ni i halogenirani 
jaglevodorodi, organofosforni pesticidi; 

 fizi~ka forma, na primer: pra{ok, parea ili te~nosti rastvorlivi vo 
masti; 

 izvor/poteklo, na primer: rastitelni toksini, opasen otpad od naftenata 
industrija ili bioprodukti na sogoruvawe; 

                                                           
8
 Registration, Evaluation, Authorisation and Restriction of Chemicals (REACH) e regulativa, 2006/1907/EC 

so koja se vospostavuva edinstven i integriran sistem za registracija, procenka, avtorizacija i 

ograni~uvawe na hemikaliite vo zemjite ~lenki na EU. Centralna baza na REACH sistemot e 
Evropskata agencija za hemikalii (European Chemicals Agency, ECHA), koja upravuva so bazata na 
podatoci i gi koordinira site aktivnosti povrzani so hemikaliite. Proizvoditelite i 
uvoznicite na hemikalii se odgovorni za davawe relevantni nau~notehni~ki informacii i 
sproveduvawe na efikasni merki za upravuvawe so rizikot. Istovremeno agencijata vodi i javna 
baza na podatoci vo koja site zainteresirani strani mo`e dopolnitelno da se informiraat vo 
vrska so bezbednata upotreba i rizikot od izlo`enost za soodvetnata hemikalija.  



10 

 

 upotreba/izlo`enost, na primer: lekovi, aditivi vo hranata, pesticidi, 
rastvoruva~i, prirodni toksini; 

 celni organi ili tkiva, na primer: nevrotoksini koi go o{tetuvaat 
nervnoto tkivo; 

 biohemiski efekti; na primer: vrzuvawe i inhibirawe na aktivnosta na 
enzimite (holinesteraza) ili preveduvawe na hemoglobin vo krvta vo 
methemoglobin (nitriti); 

 toksi~en efekt (mehanizam na toksi~no dejstvo) vrz organizmot; na 
primer: kancerogenost, mutagenost ili inhibicija na imunolo{kiot 
sistem; i 

 metodot na ekstrakcija vo analiti~ki celi9. 
 
Me|utoa, klasifikacijata na hemikaliite vo praktikata e mnogu 

poslo`ena postapka, bidej}i tie mo`e da se grupiraat istovremeno vo nekolku 
kategorii. Na primer:  

- parationot e sinteti~ki organofosforen insekticid (hemiska 
klasifikacija);  

- hemiska izlo`enost na parationot mo`e da nastane vo procesot na 
proizvodstvo ili primena na preparatot (izvor/poteklo, upotreba);  

- parationot ja inhibira aktivnosta na enzimot acetilholinesteraza, 
predizvikuvaj}i naru{uvawe na funkcijata na nervniot sistem 
(biohemiski efekti);  

- se ekstrahira so organski rastvoruva~i (metod na ekstrakcija). 
 
Vo odnos na hemiskite karakteristiki, site hemikalii mo`e da se 

klasificiraat vo nekolku kategorii, kako {to se: 

 Supstancii so ekstremno izrazena kiselost, alkalnost, sposobnost za 
dehidratacija ili oksidacija. Tie se t.n. nekineti~ki hemikalii so 
izrazeno nagrizuva~ko dejstvo vrz tkivata. Predizvikuvaat te{ki 
o{tetuvawa pri izlo`enost na organizmot. Na primer:  
- koncentrirana sulfurna kiselina (silna mineralna kiselina), 

predizvikuva dehidratacija na tkivoto; 

                                                           
9
 Vo analiti~ki celi se primenuva klasifikacija na hemikalii spored metodot na ekstrakcija. 

Ottamu, site hemikalii mo`e da se podelat vo 7 glavni grupi, i toa: 

1. gasovi, izolirani so destilacija ili so zagrevawe vo zatvoren sad, t.n. „headspace“ 
tehnika; 

2. isparlivi supstancii, izolirani so destilacija ili so t.n. „headspace“ tehnika;  
3. neisparlivi supstancii (lekovi, opojni drogi i psihotropni supstancii), izolirani so 

ekstrakcija so organski rastvoruva~i;  
4. metali, izolirani od pepel dobien so spaluvawe/`arewe, so vla`na oksidacija na 

organskiot materijal ili so enzimska hidroliza na tkivoto;  
5. neisparlivi supstancii (pesticidi), izolirani so ekstrakcija so organski 

rastvoruva~i; 
6. toksi~ni anjoni, izolirani so dijaliza; 
7. razli~ni hemikalii za koi se primenuvaat imunotehniki ili specifi~ni ekstraktivni 

tehniki so primena na jonoizmenuva~ki koloni, formirawe na derivati ili jonski 
parovi, smrznuvawe i su{ewe (liofilizacija) i kontinuirana ekstrakcija so polaren 
rastvoruva~. 

 Ovie grupi mnogu ~esto vo praktikata mo`e da se podelat vo posebni podgrupi, poradi 
ekonomi~nost i brzina vo ispituvawata i sekako poradi kontinuiraniot razvoj na novi i/ili 
modificirani metodi za nivna ekstrakcija, detekcija, identifikacija i kvantifikacija.  
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- natrium hidroksid e silna alkalija;  
- fluorot e silno oksidacisko sredstvo. 

 Reaktivni supstancii10 so hemiski vrski ili funkcionalni grupi i so 
sposobnost da reagiraat so kleto~nata membrana, biomolekulite ili 
tkivata koi gi o{tetuvaat, kako {to se: 
- Alilalkohol, vo odnos na letalnata doza e 100 pati potoksi~en od 

propilalkohol (1-propanol) poradi prisustvoto na reaktivnata 

alken-grupa, (C=C). Se karakterizira so nadraznuva~ko dejstvo na 
ko`ata, o~ite i respiratorniot sistem i predizvikuva o{tetuvawe na 
bubrezite i na crniot drob. 

- Dietileter (C2H5)-O-(C2H5) e relativno netoksi~no soedinenie poradi 
slabata reaktivnost od prisustvoto na silnata jaglevodorodna vrska 

(C-H) vo etil grupata i mnogu stabilnata eterna vrska (C-O-C). 

 Te{ki metali se karakteriziraat so izrazena toksi~nost poradi nivnata 
interakcija so nekoi enzimi i sposobnost za vrzuvawe so sulfhidrilnite 

(SulfHydryl, -SH) grupi na proteinite. 

 Vrzuva~ki soedinenija, imaat silno izrazena sposobnost da se vrzuvaat so 
razli~ni biomolekuli vo organizmot i da predizvikuvaat nesakani 
efekti so menuvawe na nivnata funkcija. Na primer: 
- reverzibilno vrzuvawe, karakteristi~no za gasot jaglerod monoksid 

koj se vrzuva za hemoglobinot so {to ja menuva negovata osnovna 
funkcija, transport na kislorodot od belite drobovi do kletkite na 
tkivata; 

- ireverzibilno vrzuvawe, karakteristi~no za karbenium jonot, H3C
+ 

(metil katjon, elektrofil), koj se vrzuva so nukleofilot, kako {to e 
azotniot atom od gvaninot vo sostav na deoksiribonukleinskata 
kiselina (DNK). 

 Hemikalii koi se rastvorlivi vo masti se potoksi~ni, bidej}i ja 
pominuvaat kleto~nata membrana i drugi sli~ni barieri vo organizmot. 
Mo`e da se bioakumuliraat i biokoncentriraat vo organizmot i vo 
biolo{kiot sinxir na ishranata. 

 Nekoi hemikalii induciraat toksi~en odgovor vo organizmot, kako 
rezultat na interakcija so endogenite proteini. Pritoa vo organizmot se 
formiraat soedinenija koi imunolo{kiot sistem gi prepoznava kako 
ksenobiotici, po {to }e sleduva brz imunolo{ki odgovor i pojava na 
alergiska reakcija.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
10

 Reaktivnite supstancii koi se formiraat vo tek na metaboli~kite procesi vo organizmot im 
pripa|aat na grupata elektrofili, nukleofili, slobodni radikali ili redoks-reaktivni 
soedinenija. 
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4. TOKSI^NOST, DOZA, ODGOVOR 
 

Toksi~nost e fizi~ka karakteristika na hemikaliite i merka za nivnata 
biolo{ka efikasnost vo predizvikuvawe na nesakani efekti vrz site `ivi 
organizmi, sistemi, organi, tkiva i kletki. Podatocite za toksi~nost se 
dobivaat so propi{ani analiti~ki postapki za ispituvawa od laboratoriski 
`ivotni, kulturi na kletki/tkiva, bakterii i drugi modeli, od epidemiolo{ki 
ispituvawa i od klini~kite slu~ai na lekuvawe na zatruenite lica. Toksi~nost 
na hemikalijata zavisi od mnogu faktori, kako {to se: 

≠ fizi~ko-hemiskite karakteristiki (struktura, polarnost, reaktivnost); 
≠ na~in na vnes vo organizmot (preku ko`a/sluzoko`a, peroralno, so 

inhalacija ili so injektirawe); 
≠ vreme na izlo`enost i frekvencija na izlo`enost (edine~na doza ili 

pove}ekratni dozi vo tek na opredelen vremenski period); 
≠ agregatna sostojba (cvrsti, te~ni ili gas);  
≠ genetska predispozicija na organizmot i dr. 

 
Ispituvawata na toksi~nosta na hemikaliite se vr{i so primena na 

nekoi testovi, kako {to se testovi za akutna i hroni~na toksi~nost, testovi za 
ispituvawe na nadraznuvawe i senzibilizacija na ko`ata i sluzoko`ata, 
testovi za ispituvawe na mutagenost, teratogenost, kancerogenost i drugi 

nesakani efekti11.  
Osnovniot kriterium koj ja opredeluva toksi~nosta na hemikalijata vo 

organizmot e dozata (koncentracijata) ili nivo na izlo`enost. Ako efektot na 
hemikalijata zavisi od dozata vo toj slu~aj i vodata vnesena vo organizmot vo 
golemo koli~estvo mo`e da predizvika toksi~en efekt. Doza e vkupnoto 
koli~estvo hemikalija ili biolo{ki aktivna supstancija koja na razli~ni 
na~ini i preku razli~ni sistemi (peroralno, inhalacija, dermalno ili so 
injektirawe, kako {to se intravenozno, intramuskulno, perkutano i dr.) se 

vnesuva vo organizmot. Voobi~aeno se narekuva nadvore{na doza i se izrazuva 

na edinica telesna masa (g/kg, mg/kg, g/kg, mmol/kg, mol/kg). Vnesena peroralno 
ili inhalirana vo organizmot, supstancijata vo osnova se smeta deka e nadvor od 
organizmot, sè dodeka ne ja pomine kleto~nata bariera na ko`ata ili mukoznata 
membrana na gastrointestinalniot trakt i/ili respiratorniot sistem. Golem 
broj supstancii so isklu~ok na lokalnite nadraznuva~ki sredstva i oksidanti, 
svojot toksi~en efekt }e go manifestiraat otkako }e navlezat vo sistemskata 
ili krvna cirkulacija. Apsorbiraniot del od nadvore{nata doza se narekuva 

vnatre{na ili apsorbirana doza. Efikasnosta na hemikalijata vo odnos na 

                                                           
11

 Razviena e nova metodologija koja ni ovozmo`uva sledewe na toksi~nite efekti na 
hemikaliite na kleto~no nivo so primena na bakteriski ili humani kleto~ni kulturi ili 
eksperimenti in vitro na izolirani kletki, organi ili tkiva nadvor od organizmot. Ovie 
testovi se primenuvaat za da se dobijat soodvetni soznanija za toa kako razli~ni toksi~ni 
hemikalii mo`e da vlijaat na `ivite kletki, pred tie da se primenat na eksperimentalni 

`ivotni. Isto taka, poznati se brojni testovi za ispituvawe na mutagenosta, kako {to se Ames i 
Drosophila test za da se utvrdi vlijanieto na toksi~nite hemikalii vrz DNK i genetskiot 
materijal vo kletkata, kako i potencijalniot teratogen efekt ili interferencijata i 
vlijanieto vrz normalniot razvoj na fetusot. Sekako deka rezultatite od opredeluvaweto na 
mo`nite nesakani i toksi~ni efekti vrz kletkite vo opredelen stepen se nesigurni vo 
sporedba so organizmot vo celost. Me|utoa, treba da se ima predvid i faktot deka humanite 
studii izvr{eni vrz lu|eto se eti~ki neopravdani, a epidemiolo{kite studii so laboratoriski 
`ivotni se relativno skapi. 
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na~inot na izlo`enost opa|a vo nizata: intravenozno (iv) > inhalacija > 
intramuskulno (im) > peroralno (per os) > dermalno (lokalno). 

Odgovorot ili efektot naj~esto se manifestira preku promenata na 
biohemiskite ili fiziolo{kite parametri na organizmot, koj{to e izlo`en 
na hemikalijata ili na biolo{ki aktivnata (toksi~na) supstancija, otkako taa 
}e go manifestira svoeto dejstvo na nekoi receptori ili enzimi vo organizmot. 
Efektot mo`e da bide kontinuiran, kako {to se promena na krvniot pritisok, 
zabrzana rabota na srceto, promena na koncentracijata ili aktivnosta na 
hormonite i enzimite, i diskontinuiran, {to zna~i smrt na organizmot. 
Intenzitetot na odgovorot }e zavisi od dozata na toksi~nata supstancija ili na 
nejziniot metabolit na aktivnite mesta (receptori).   

Receptori se specifi~ni biohemiski sistemi na povr{inata na kletkata 
so koi hemikalijata zaemno reagira i predizvikuva biolo{ki efekt/dejstvo. 
Receptorite se aktivni mesta koi se sostojat od proteini, kako {to se 
proteinski kompleksi, glukoprotein ili lipoprotein smesteni na povr{inata 
ili vo vnatre{nosta na kletkata i niz kleto~nata membrana, t.n. jonski kanali. 
Jonskite kanali se prisutni vo sekoja kleto~na membrana koja ja opkru`uva 
kletkata. Tie imaat va`na uloga vo pojavata na toksi~niot efekt. Vrzuvaweto 
na hemikalijata za receptorot }e zavisi od mnogu faktori, kako {to se 
nejzinite fizi~ko-hemiski karakteristiki, oblikot na molekulata i vidot na 
hemiskata vrska so koja hemikalijata se vrzuva za receptorot i dr.  

Biolo{kiot odgovor se javuva koga molekulata od hemikalijata t.n. 

ligand (L) zaemno reagira so funcionalnata grupa na samiot receptor (R), koja 
se narekuva biolo{ko mesto na vrzuvawe. Ovoj proces ponatamu inicira pojava 
na niza posledovatelni biohemiski reakcii koi }e predizvikaat biohemiski 
i/ili fiziolo{ki promeni vo sostojbata na kletkata, tkivoto ili organot. 
Interakcijata receptor-ligand i soodvetniot odgovor/efekt, {ematski mo`e 
da se pretstavat so relacijata (1): 

 

  R  +  L       RL                  ODGOVOR (EFEKT)     (1) 
  

    
    

       
 

 

RL = koncentracija na kompleksot receptor-ligand; 
Kf = konstanta na formirawe na kompleksot RL (konc. vo M-1). 

 

 Visoka vrednost za Kf uka`uva deka postoi visok afinitet na receptorot 
kon ligandot; 

 Niska vrednost za Kf  uka`uva deka receptorot ima slab afinitet kon 
ligandot. 

 
Zaemnoto dejstvo me|u hemikalijata i receptorot se dol`i na 

formiraweto na soodvetna hemiska vrska, kako {to se kovalentna, jonska, 
dipol-dipol, jon-dipol vrska, vodorodna, Van der Valsova i hidrofobna vrska. 
Kolku e povisoka energijata na vrskata, tolku posilna i postabilna (hemiski i 
termalno) }e bide vrskata na formiraniot kompleks. Spored avtorot na 

teorijata za specifi~no vrzuvawe na receptorite, Pol Erlih (Paul Ehrlich, 1845-
1915), me|u malite reaktivni molekuli i makromolekulite vo kleto~nata 
struktura nare~eni receptori, postoi specifi~na vrska t.n. „klu~-brava“. 
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Mehanizmot }e funkcionira samo ako nastane idealno sovpa|awe na dvete 
strukturi koi gradat kompleks, me|u molekulite na hemikalijata-klu~ i 
soodvetnite receptori-brava. Hemikaliite so opredeleni strukturni 
karakteristiki koi predizvikuvaat specifi~en biolo{ki odgovor vo 

organizmot se narekuvaat agonisti12, vo sprotivno ako ne go potiknuvaat ili go 

spre~uvaat biolo{kiot odgovor se narekuvaat antagonisti13.   

Bioraspolo`livost na sekoja supstancija pretstavuva samo eden mal del 
od vnesenata ili nadvore{nata doza koja }e navleze vo sistemskata cirkulacija 
vo nepromeneta forma vo zavisnost od: 

≠ razli~nite faktori, kako {to se hemiskata struktura na 
supstancijata, nejzinata koncentracija vo hranata, interakcijata so 
proteinite i lipidite, aktivnosta na enzimite i bakteriskata 

mikroflora, vremeto na tranzit niz GIT14; i  
≠ sistemskite faktori, kako {to se polot, vozrasta, genetskite i 

fiziolo{kite faktori i dr. 
 

 Dozata vo organizmot mo`e da bide niska poradi slabata apsorpcija i 
brzite biotransformaciski procesi na detoksikacija koi }e go zabrzaat 
nejzinoto eliminirawe od organizmot. Zgolemuvawe na dozata }e predizvika 
zgolemuvawe na toksi~niot efekt vo organizmot, bidej}i procesite na 
detoksikacija ne mo`at brzo da vlijaat vrz nejzinata biotransformacija i 
eliminacija. Pri niski dozi efektot na hemikalijata voobi~aeno e mnogu mal i 
naj~esto nezabele`itelen, dodeka pri povisoki dozi mnogu hemikalii mo`e da 
predizvikaat te{ki o{tetuvawa na organizmot.  

Sekoja supstancija se karakterizira so niska i bezbedna doza i visoka i 

toksi~na doza. Dozata pod koja nema da se pojavi efekt pretstavuva prag na 
dozata. Pragot na dozata e minimalnoto koli~estvo od supstancijata koja 
vnesena vo organizmot nema da predizvika nesakani efekti ili promeni. Ova e 
mnogu zna~aen koncept koj se primenuva vo procenkata na rizikot pri 
izlo`enost na hemikalii. Poznavaweto na odnosot doza-odgovor za sekoja 
hemikalija ovozmo`uva da se proceni dali nejzinata upotreba e bezbedna, a vo 
relacijata so pragot na dozata da se opredeli i bezbednata doza na hemikalijata.   

Zo{to e zna~ajna niskata doza? Bidej}i, golem broj prirodni endokrini 
ili hormonski aktivni supstancii i hemikalii koi predizvikuvaat endokrini 
naru{uvawa go manifestiraat svojot efekt vo organizmot vo mnogu niski dozi, 
kako rezultat na nelinearniot odnos me|u dozata i efektot. Mnogu sinteti~ki 
hemikalii, kako {to se pesticidi, dioksini, polihlorirani bifenili, 
bisfenol A i nekoi prirodni endogeni supstancii prisutni vo hranata, mo`e 
da predizvikaat endokrini naru{uvawa so efekt na niski dozi. Ovie 
informacii sekako treba da se zemat predvid za procenkata na hemiskiot rizik 
i bezbednosta na hranata.   

Sekoja hemikalija, vklu~itelno i vodata vnesena vo organizmot vo golemo 
koli~estvo ili preku pogre{en sistem, kako {to e respiratorniot sistem, 

                                                           
12

 Agonistite se egzogeni supstancii koi selektivno se vrzuvaat za receptorite so {to go 
stimuliraat ili aktiviraat odgovorot na kletkata. Tie go imitiraat dejstvoto na endogenite 
biomolekuli vo organizmot, kako {to se hormoni i nevrotransmiteri koi se vrzuvaat na istite 
receptori. 
13

 Antagonisti se supstancii koi se vrzuvaat silno za receptorite so {to go spre~uvaat 
vrzuvaweto na ligandot i na toj na~in go deaktiviraat receptorot. 
14 GIT - hranoprovodnik, `eludnik, tenko i debelo crevo i rektum. 
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mo`e da predizvika nesakan efekt. Ottuka proizleguva deka mali koli~estva 
ili niski dozi ne mo`e da predizvikaat nesakani efekti ili o{tetuvawe. 
Kolku }e iznesuva toa malo koli~estvo {to }e predizvika nesakan efekt vo 
organizmot }e zavisi od fizi~ko-hemiskite karakteristiki i prirodata na 
hemikalijata. Onie hemikalii koi se potoksi~ni }e predizvikaat mnogu 

pogolemi o{tetuvawa vo poniski dozi. Opredeluvawe na srednata letalna doza 

50 (Lethal Dose 50, LD50) e prviot ~ekor vo procenkata na toksi~nost na 

hemikalijata. LD50 za opredelena hemikalija e statisti~ki dobiena edine~na 
peroralna doza, naj~esto izrazena vo mg/kg telesna masa, koja }e predizvika 
smrt na 50% od izlo`enata populacija na eksperimentalnite `ivotni vo 

relativno kratok vremenski period. LD50 e karakteristika na akutnata 
toksi~nost. Sekoga{ koga se naveduva LD50, mora da se definira i za koj 
`ivotinski vid se odnesuva taa doza. 

Opredeluvawe na LD50 e slo`en proces prosleden so mnogubrojni 
nedostatoci, kako {to se golemiot broj neophodni eksperimentalni `ivotni so 
mali individualni i grupni razliki, nedostatoci povrzani so ekstrapolacija 
na dobienite rezultati od `ivotnite na ~ovekot, bidej}i se sledi samo 
letalniot ishod na edine~nata doza od toksi~nata supstancija pri vnes vo 

organizmot i dr. Kolku e pomala brojnata vrednost za LD50, hemikalijata e 
potoksi~na (Tabela 2). 

   

Tabela 2. Akutna toksi~nost, LD50, za nekoi hemikalii 
 

Hemikalii 
LD50  

(mg/kg, oralno, za staorec) 

    Voda                       80000 

    [e}er                       30000 

    Etanol (Etilalkohol)                       10000 

    Natrium hlorid 4000 

    @elezo (III) sulfat 1500 

    Malation                         1375 

    Morfin sulfat  900 

    Natrium fenobarbital  150 

    Kalium cijanid   10 

    Pikrotoksin     5 

    Strihnin sulfat     2 

    Nikotin     1 

    d-Tubokurarin        0,5 

    Tetrodotoksin        0,1 

    2,3,7,8-TCDD (Dioksin)            0,001 

    Botulin toksin                0,00001 

 
Za sekoja potencijalno toksi~na hemikalija postoi opredelena doza ili 

prifatlivo nivo na izlo`enost koja verojatno nema da predizvika nesakani 
efekti. Vrednosta na dozata odnosno prifatlivoto nivo na izlo`enost se 
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opredeluva eksperimentalno ili so nabquduvawe. Naj~esto se ozna~uvaat so  
kratenki, kako {to se: 

 NOEL, (No Observed Effect Level), najvisoka doza ili koncentracija na 
supstancijata koja ne predizvikuva promeni na morfologijata, 
funkcionalnosta, rastot, razvojot ili `ivotniot vek na odreden organizam 
od ispituvanata grupa, razli~ni od onie na kontrolnata grupa pod 
definirani uslovi na izlo`enost. Mnogu ~esto vo toksikologijata ova nivo 
na izlo`enost se ozna~uva kako doza bez efekt. 

 NOAEL, (No Observed Adverse Effect Level)15, najvisoka doza ili koncentracija 
na supstancijata koja ne predizvikuva vidlivi nesakani, toksi~ni efekti na 
odreden organizam od ispituvanata grupa, razli~ni od onie na kontrolnata 

grupa pod definirani uslovi na izlo`enost. NOAEL e osnova za utvrduvawe 
na prifatliviot dneven vnes (Acceptable Daily Intakes, ADI). ADI e faktor na 
bezbedna upotreba na hranata koja sodr`i kontaminenti, kako {to se 
ostatoci ili rezidui od pesticidi, veterinarni lekovi i aditivi.    

 LOEL, (Lowest Observable Effect Level), najniska doza ili koncentracija na 
supstancijata koja predizvikuva vidlivi efekti na morfologijata, 
funkcionalnosta, rastot, razvojot ili `ivotniot vek na odreden organizam 
od ispituvanata grupa, razli~ni od onie na kontrolnata grupa pod 
definirani uslovi na izlo`enost. 

 LOAEL, (Lowest Observed Adverse Effect Level)16, najniska doza ili 
koncentracija na supstancijata koja predizvikuva vidlivi nesakani 
(toksi~ni) efekti na morfologijata, funkcionalnosta, rastot, razvojot ili 
`ivotniot vek na odreden organizam od ispituvanata grupa, razli~ni od 
onie na kontrolnata grupa pod definirani uslovi na izlo`enost. 
 

Informaciite za nivoto na izlo`enost ovozmo`uvaat da se opredeli 
bezbednoto nivo na izlo`enost. Vrednostite koi se dobivaat od krivata odnos 
doza-odgovor se najniskite koli~estva na koi se pojavuva opredelen toksi~en 

efekt. Opredeluvaweto na NOEL i/ili NOAEL vo praktikata e mnogu slo`ena 
postapka koja zavisi, pred sè, od prirodata na toksi~nite hemikalii, kako i od 

vidot na toksi~niot efekt koj e predmet na nabquduvawe. Vrednosta NOAEL go 
pretstavuva pragot na dozata koja se upotrebuva za procenka na rizikot pri 
izlo`enost na hemikalii. Voobi~aeno od odnosot doza-odgovor mo`e da se 
zabele`i deka nekoi organizmi se po~uvstvitelni, dodeka drugite se pootporni. 
Zo{to e ova taka?  

Razlikite vo ~uvstvitelnosta na toksi~niot efekt imaat golemo zna~ewe 
osobeno koga treba da se opredeli nivoto na izlo`enost koe nema da predizvika 
toksi~ni efekti kaj site ~lenovi od populacijata. Ovie razliki naj~esto se 
rezultat od razli~nata toksikokinetika na hemikaliite, odnosno od na~inot na 
koj hemikaliite se vnesuvaat i metaboliziraat vo organizmot. Kaj sekoja 
populacija, vklu~itelno i kaj humanata, postojat nekoi grupi ili poedinci koi 
se po~uvstvitelni na dejstvoto na nekoi hemikalii kako i drugi grupi ili 
poedinci koi se rezistentni i tolerantni na nivnoto dejstvo. Reakcijata na 
organizmot kako rezultat na dejstvoto na hemikalijata }e zavisi od starosta, 

                                                           
15 Najgolemo utvrdeno koli~estvo od ispituvanata supstancija so koe nema da se zabele`at 
nesakani efekti po `ivotot i zdravjeto na lu|eto. 
16 Najmalo utvrdeno koli~estvo od ispituvanata supstancija koja mo`e da predizvika nesakan 
ili toksi~en efekt po `ivotot i zdravjeto na lu|eto.  
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polot, zdravstvenata sostojba na organizmot, ishranata, istovremeniot vnes na 
nekolku hemikalii, kako i od na~inot na `iveewe i/ili etni~koto poteklo, na 
primer pri vnes na alkoholot. Mnogu ~esto, poedinci koi se po~uvstvitelni na 
dejstvoto na nekoi hemikalii se narekuvaat „slavej~iwa“. Ovie ptici, poznati 
kako indikatori za prisustvo na opasni i/ili toksi~ni gasovi vo vozduhot, za 
rudarite vo minatoto bile sinonim na `ivotot i sistem za signalizacija i 
neposredna opasnost.  

 
Pri~inite za pojavata na karakteristi~ni i/ili razli~ni reakcii vo 

organizmot na lu|eto pri izlo`enost na isti hemikalii naj~esto se povrzuvaat 
so genetskite faktori. Ovie faktori vlijaat vrz na~inot na koj se 
metaboliziraat hemikaliite i vrz na~inot na koj }e reagira organizmot vo 
slu~aj na nivnoto prisustvo.  

Na primer:   

i. Reakcijata na nekoi lekovi, kako {to se fenobarbital i metilfenidat 
vo organizmot na vozrasnite i decata mo`e da bide razli~na. 
Fenobarbitalot kaj vozrasnite deluva sedativno, a kaj decata mo`e da 
predizvika hiperaktivnost. Metilfenidatot ima stimulantno dejstvo kaj 
vozrasnite, a kaj decata predizvikuva sprotiven efekt.  

ii. Koncentracijata na alkoholot vo krvta e indikator za sostojbata na 
organizmot. Voobi~aeno, taa zavisi od efikasnosta na procesot na 
apsorpcija na alkoholot od GIT. Prisustvoto na hranata go zabavuva ovoj 
proces. Isto taka, efikasnosta na procesot na biotransformacija i 
eliminacija na alkoholot od organizmot mo`e da vlijae na negovata 
koncentracija. Ovaa biotransformacija kaj nekoi poedinci e mnogu 
poefikasna otkolku kaj drugite. Kaj pomladite i onie {to se pomalku 
izlo`eni na dejstvoto na alkoholot, kako {to se `enite sporedeno so 
ma`ite, nekoi etni~ki grupi i lica so o{tetuvawe na crniot drob i 
bubrezite, efikasnosta na procesot na eliminacija na alkoholot od 
organizmot }e bide mnogu mala.  
 
Sekoj organizam reagira na svoj karakteristi~en na~in, malku 

porazli~en od drugiot organizam poradi pojava na promeni ili izmeni vo 

enzimite, t.n. polimorfizam, koi se vklu~eni vo procesot na metabolizirawe. 
Polimorfizmot mo`e da se pojavi poradi mutacii odnosno o{tetuvawe ili 
promeni vo delot na DNK koj go sodr`i genetskiot kod na karakteristi~niot 
enzim. Nedostatok ili namalena aktivnost na enzimite koi u~estvuvaat vo 
procesite na biotransformacija vo organizmot mo`e da predizvikaat nesakani 
ili sprotivni reakcii.  

Na primer: 

i. Pred hirur{kata intervencija na pacientite voobi~aeno im se dava lek 
sukcinilholin ili suksametonium hlorid, koj predizvikuva muskulna 
relaksacija vo organizmot kako voved vo op{tata anestezija. Negovoto 
dejstvo voobi~aeno trae nekolku minuti, me|utoa kaj nekoi pacienti 
efektot mo`e da bide prodol`en poradi nedostatok na enzimot 

butirilholinesteraza (Butyrylcholinesterase, BCHE; EC 3.1.1.8) koj ja 
katalizira reakcijata na razlo`uvawe na lekot ili poradi inhibicijata 
na negovata aktivnost.  

ii. Etanolot (etilalkohol) vo organizmot se metabolizira vo crniot drob 
vo prisustvo na dva specifi~ni enzimi. Edniot od niv, alkohol 



18 

 

dehidrogenaza, ovozmo`uva biotransformacija na etanolot vo negoviot 
metabolit, acetaldehid. Poradi nedostatok od ovoj enzim ili 
namaluvawe na negovata aktivnost, etanolot }e ostane podolgo vreme vo 
nepromeneta sostojba vo organizmot. Ovaa sostojba e ~esta pojava me|u 
naselenieto vo Japonija i me|u Indijancite vo Severna Amerika. 
Vtoriot enzim, aldehid dehidrogenaza u~estvuva vo biotransformacijata 
na acetaldehidot vo ocetna kiselina. Neprijatnoto ~uvstvo i crvenilo 
na liceto se ~esti simptomi koi se pojavuvaat poradi nedostatok od ovoj 
enzim i akumulacija na acetaldehidot vo organizmot. 
 
Hemikaliite mnogu ~esto gi inhibiraat enzimite koi go kataliziraat 

nivniot metabolizam i so toa mo`e da vlijaat na nivnoto deponirawe vo 
masnoto tkivo ili koskite i na promenata, odnosno zgolemuvaweto ili 
namaluvaweto na toksi~niot efekt vo organizmot. Izlo`enost na lu|eto so 
golem broj prirodni supstancii prisutni vo hranata, industriski hemikalii 
ili so pesticidi, isto taka, mo`e da predizvika inhibicija na aktivnosta na 
nekoi enzimi vo organizmot. Poznati se mnogu primeri, no osobeno 
karakteristi~en e t.n. „sindromot na sirewe“ koj se sre}ava mnogu ~esto kaj 
pacienti koi upotrebuvaat lekovi, antidepresivi. Nekoi vidovi sirewe i drugi 
proizvodi, kako {to se napivkite so kvasec, pivo ili crvenite vina i ribite 

sodr`at visoki koncentracii na tiramin17. Vo organizmot ovaa supstancija se 
metabolizira so enzimi ~ija aktivnost mo`e da bide inhibirana poradi 
dejstvoto na nekoi antidepresivi. Visokata koncentracija na tiramin vo 
organizmot }e predizvika pojava na nesakani efekti, kako {to e zgolemen krven 
pritisok koj vo mnogu slu~ai mo`e da bide pri~ina za mozo~en izliv.  

Postojat zna~ajni razliki vo dozite koi mo`e da predizvikaat nesakani 
efekti, naru{uvawe ili smrt na organizmot. Site hemikalii se razli~ni i 
samo dozata ne mo`e da bide merka za toksi~nost na opredelena hemikalija. 
Alkoholot e slabo toksi~en vo odnos na botulin toksinot, dioksinite ili 
cijanidite, me|utoa brojot na lu|eto koi po~inale od truewe so alkohol ili 

imaat te{ki o{tetuvawa na crniot drob e mnogu pogolem18. Pokraj dozata, 
vremeto na izlo`enost na hemikalii e vtoriot i zna~aen faktor koe mo`e 
bitno da vlijae vrz nivniot toksi~en efekt. Bidej}i alkoholot e lesno 
dostapen i mnogu lu|e go konsumiraat, postoi golema verojatnost deka }e 
predizvika posilno izrazeni nesakani i toksi~ni efekti otkolku hemikaliite 
koi se  potoksi~ni, kako {to se cijanidite ili dioksinite so koi lu|eto mnogu 
retko mo`e da dojdat vo direkten kontakt. Ottamu, izlo`enosta e kriti~niot 
faktor za pojava na toksi~ni efekti na opredelena hemikalija. Izlo`enost na 

                                                           
17 Tiramin (4-hidroksifenetilamin) e priroden monoaminski nevrotransmiter prisuten vo 
tragovi vo organizmot na lu|eto, `ivotnite i nekoi rastenija. Monoaminite se endogeni 
supstancii so sli~na hemiska struktura na klasi~nite biogeni amini, kako {to se 
kateholamini, serotonin i histamin. Tiraminot se sintetizira vo organizmot od 

aminokiselinata tirozin pod dejstvo na enzimot tirozin dekarboksilaza (EC 4.1.1.25). 
Tirozinot ja pottiknuva mozo~nata aktivnost i vlijae na pravilnata rabota na {titnata 
`lezda i hipofizata. Ovaa aminokiselina najmnogu e zastapena vo mle~nite proizvodi, banani, 
susam, bademi, me{unki, avokado i dr. 
18 Spored izve{tajot na Svetskata zdravstvena organizacija (SZO) vo 2016 godina vo svetot se 
registrirani okolu 3 milioni smrtni slu~ai poradi prekumerna konsumacija na alkohol, mnogu 

pove}e otkolku tuberkuloza, HIV/SIDA i {e}erna bolest (dijabetes) sè vkupno. Global status 

report on alcohol and health 2018, WHO. 
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organizmot na hemikalii mo`e da bide ednokratna ili pove}ekratna odnosno 
prodol`ena izlo`enost.  

Izlo`enost na organizmot so visoki koncentracii na hemikalijata vo 

tek na 24 ~asa }e predizvika pojava na akutna toksi~nost. Efektot }e se pojavi 
brzo, neo~ekuvano, so silno izrazeni simptomi, neposredno po izlo`enost kako 
rezultat na brzata apsorpcija na visokite koncentracii na hemikaliite vo 
organizmot. Na primer: izlo`enost na visoki koncentracii od kalijum cijanid 
}e predizvika smrt na organizmot vo tek na nekolku minuti. Nesakanite efekti 
vo najgolem broj slu~ai se reverzibilni. Akutnata toksi~nost se izrazuva so 

srednata letalna doza19, (LD50) ili so letalna koncentracija (Lethal Concentration 

50, LC50). LC50 e letalna koncentracija na hemikalijata vo vozduhot ili vo 
vodata so koja se izlo`eni eksperimentalnite `ivotni, voobi~aeno za vreme od 
4 ~asa. @ivotnite potoa se nadgleduvaat 14 dena. Koncentracijata na 
hemikalijata koja }e predizvika smrt na 50% od izlo`enata populacija na 

`ivotnite se ozna~uva so LC50, i se izrazuva vo mg/L (ppm)20.  
Subakutnata toksi~nost se manifestira so prodol`ena izlo`enost vo 

tek na 1 mesec. Efektite se identi~ni kako i vo slu~aj na akutnata izlo`enost, 

no so poslabo izrazeni simptomi. Subhroni~nata toksi~nost se manifestira so 
prodol`ena izlo`enost vo tek na 1-3 meseci, mnogu ~esto kaj lica 
profesionalno izlo`eni na nekoi hemikalii, kako {to se pesticidite. 

Hroni~nata toksi~nost e rezultat od prodol`ena ili za~estena 
izlo`enost na niski koncentracii na hemikalii (koi ne se dovolni da 
predizvikaat akutna toksi~nost), naj~esto preku hranata, vodata i/ili vozduhot 
vo tek na podolg vremenski period i toa od 3 meseci do nekolku godini. 
Simptomite na izlo`enost ne mora vedna{ da se pojavat, no toa }e se slu~i 
otkako }e se postigne opredelena koncentracija na hemikalijata vo organizmot, 

t.n. hemiska kumulacija. Efektite se ireverzibilni, kako rezultat od mali i 
postojani o{tetuvawa na odredeni kletki ili tkiva koi vodat kon sè pogolemi 
o{tetuvawa vo organizmot, kako {to e izlo`enost na te{ki metali, na primer: 
arsen, kadmium, olovo i `iva. Isto taka, hroni~nata toksi~nost mo`e da se 
pojavi kako rezultat od bioakumulirawe na toksi~nite hemikalii vo 
organizmot kako i nivnoto vgraduvawe vo metaboli~kite procesi na nekoi 
vitalni sistemi koi ponatamu }e predizvikaat funkcionalni promeni vo 

organizmot, t.n. funkcionalna kumulacija. Takov mehanizam na dejstvo imaat 
nekoi hemikalii rastvorlivi vo masti, kako {to se hloriranite jaglevodorodi, 
benzenot, trinitrotoluenot, organofosfornite pesticidi i dr. 

Na~inite na koi nastanuva izlo`enost na hemikalii mo`e zna~ajno da se 
razlikuvaat. Dolgotrajnata izlo`enost na niski koncentracii na nekoi 
hemikalii ne mora so sigurnost da se manifestira so pojava na odredeni 
nesakani efekti. Me|utoa, za~estenata izlo`enost na niski koncentracii na 

                                                           
19 Klasi~niot LD50 test koj e voveden vo ispituvawata vo 1927 godina se upotrebuval do 2002 
godina. So cel da se namali brojot na `ivotnite koi nepotrebno se tretiraat i `rtvuvaat, vo 
me|uvreme se razvieni novi alternativni testovi za ispituvawe na akutnata oralna toksi~nost 
vrz eksperimentalnite `ivotni, kako {to se postapkata so fiksna doza (fixed-dose procedure, 

FDP), akutna toksi~nost so metod na klasi (acute toxic class, ATC, method) i postapkata na 

zgolemuvawe i namaluvawe na dozata (up-and-down procedure, UDP). 
20 Parts per million (ppm), vo prevod od latinski jazik, zna~i del od milion; pretstavuva na~in na 
izrazuvawe na koncentracijata na supstancijata vo soodveten medium. Na primer: koncentracija 

od 1 ppm pretstavuva 1 mg supstancija vo 1 litar voda (1mg/1L) ili vo 1 kg po~va (1mg/1kg) ili vo 
drug sooodveten medium. 
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nekoi hemikalii, kako {to se te{ki metali, azbest, DDT, PCB i drugi vo tekot 
na mnogu godini na rabotnoto mesto ili preku postojan vnes so hrana, voda, 
vozduh mo`e da predizvika pojava na hroni~na toksi~nost. Nekoi supstancii, 
kako {to se cijanidite nikoga{ ne predizvikuvaat pojava na hroni~na 

toksi~nost. Silicium dioksidot (SiO2) ne se karakterizira so akutna 
toksi~nost. Mnogu drugi supstancii, kako {to se alkoholot, organskite 
rastvoruva~i i te{kite metali istovremeno imaat i akutna i hroni~na 
toksi~nost. Simptomite na akutnata i hroni~nata toksi~nost na edna 
supstancija mo`e da bidat mnogu razli~ni. Alkoholot pri akutno truewe }e 
predizvika pojava na vidlivi simptomi, kako {to se menuvawe na odnesuvaweto 
i raspolo`enieto, gadewe, povra}awe, glavobolki i dr., dodeka hroni~nata 
toksi~nost kako rezultat na dolgotrajniot peroralen vnes vo organizmot }e se 
manifestira so nepovratno o{tetuvawe na crniot drob. Akutnata izlo`enost 
na organizmot so benzen }e predizvika depresija na centralniot nerven sistem 
(CNS) dodeka hroni~nata izlo`enost }e se manifestira so pojava na leukemija. 
Razli~nite efekti na alkoholot i benzenot jasno poka`uvaat deka akutnata i 
hroni~nata izlo`enost na razli~ni na~ini mo`e da vlijaat na pojavata na 
nesakanite ili toksi~ni efekti vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto. 

Toksi~nite hemikalii osobeno onie {to ne se biorazgraduvaat ili 
eliminiraat lesno od organizmot, mo`e da se akumuliraat vo razli~ni tkiva i 
organi, kako {to se masnoto tkivo, koskite, muskulite, mozokot, crniot drob i 
bubrezi na `ivite organizmi koi mu pripa|aat na istiot sinxir na ishranata, 

vo procesot poznat kako bioakumulacija. Na primer: 

i. DDT, PCB, dioksinite i tetraetil olovoto se akumuliraat vo masnoto 
tkivo; 

ii. Kadmiumot se vrzuva so proteinite od crniot drob i bubrezite; 

iii. Fluoridite, olovoto, radiumot, stronciumot i tetraciklinite se 
akumuliraat vo koskite;  

iv. Jodot se akumulira vo tiroidnata `lezda; 
v. Trihloretilenot i metil`ivata se akumuliraat vo mozokot.  

 
Koncentracijata na site hemikalii koi imaat tendencija za 

bioakumulacija se zgolemuva so rastot i stareeweto na organizmot na site 
hierarhiski nivoa od sinxirot na ishranata. Ovoj proces e poznat kako 

biomagnifikacija. Poradi toa nivnata koncentracija }e bide najvisoka vo 
organizmot na grablivcite ili predatori koi se na samiot vrv od sinxirot na 
ishranata.    

Bioakumulacijata i biomagnifikacijata se dolgotrajni procesi na 
akumulirawe i zgolemuvawe na koncentraciite na toksi~nite hemikalii vo 
tkivata na `ivite organizmi vo biolo{kiot sinxir na ishranata. Ovie procesi 
se pri~ina za pojavata na masovni truewa na naselenieto preku hranata vo 
nekoi oblasti vo svetot vo minatiot vek. Biomagnifikacijata se odnesuva na 

site nepolarni hidrofobni supstancii (X), kako {to se organohlornite 
pesticidi koi se bioakumuliraat vo masnoto tkivo od organizmot i se izrazuva 

so biomagnifikaciski faktor (BioMagnification Factor, BMF), pretstaven so 
relacijata (2).  

 

BMF = X (mg kg
-1) vo organizmot / X (mg kg

-1) vo hrana      (2) 
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Pojavata na biokoncentrirawe e poseben slu~aj na bioakumulacijata koja 
se odnesuva prvenstveno na supstanciite rastvorlivi vo voda. Imeno, 
rastvorenite supstancii od vodata selektivno pominuvaat preku {krgite na 
ribite ili preku ko`ata vo sistemskata cirkulacija i se koncentriraat vo 
masnoto tkivo na vodenite organizmi, koe slu`i kako rezervoar, odnosno depo 
na hidrofobnite supstancii. Izlo`enosta preku digestivniot sistem, odnosno 
preku hranata vo ovoj slu~aj ne e vklu~ena. Vkupnoto koli~estvo na 
apsorbiranata supstancija vo organizmot e razlika me|u nejziniot vnes i 
nejzinata eliminacija od organizmot preku respiratornata razmena, 
metaboli~kata biotransformacija, fekalnata eliminacija ili razreduvaweto 

na supstancijata, poznato kako pseudoeliminacija21. 
 Supstanciite koi mo`e da se biokoncentriraat se lipofilni i poradi 

toa imaat izrazena tendencija da preminat od vodata vo masnoto tkivo na 
ribite i ponatamu vo sinxirot na ishranata. Najednostavniot t.n. hidrofoben 
model na biokoncentrirawe go sledi ovoj fenomen vrz osnova na fizi~kite 
svojstva na toksi~nite supstancii, bez pritoa da se zemat predvid 
fiziolo{kite parametri, kako {to se protokot na krvta i/ili nivniot 
metabolizam vo organizmot. Tendencijata na supstanciite da pominat od vodata 
vo sinxirot na ishranata ili stepenot na biokoncentracija na supstanciite se 
izrazuva preku nivniot biokoncentraciski faktor, koj e mnogu zna~ajno 
svojstvo za opredeluvawe i objasnuvawe na nivnite nesakani i toksi~ni efekti 
vo `ivotnata sredina.   

Postojat nekolku na~ini so koi eksperimentalno mo`e da se opredelat i 
procenat procesite na bioakumulacija i biokoncentracija i toa preku 

biokoncentraciskiot faktor, koeficientot na raspredelba n-oktanol/voda 
(Kow), bioakumulaciskiot faktor i dr. 

Biokoncentraciskiot faktor (BioConcentration Factor, BCF) go izrazuva 
odnosot na koncentracijata na supstancijata (X) vo masnoto tkivo ili drugo 
tkivo na ribata, i vo vodata ili nejzinata neposredna okolina, pretstaven so 
relacijata (3).   

 

BCF = X (mg kg
-1) vo masti / X (mg l

-1) vo voda (edinici, L/kg)                  (3) 

 

Koeficientot na raspredelba n-oktanol/voda (Kow) e vo korelacija so 
potencijalot na supstancijata koja se bioakumulira vo organizmot. BCF mo`e da 

se predvidi od logKow preku kompjuterski programi koi se temelat na odnosot 
struktura/aktivnost, od modeli na linearna regresija ili empiriski studii, 
pretstaven so relacijata (4).   

 

BCF = Kow  x  (te`inski % na masti)                   (4) 

 

Supstancijata ne e bioakumulativna ako BCF vrednosta e pomala od 1000, 
bioakumulativna ako BCF vrednosta e 1000-5000 i mnogu ili izrazeno 
bioakumulativna ako BCF vrednosta e pogolema od 5000. Spored REACH 
regulativata, supstancija so BCF vrednost pogolema od 2000 e bioakumulativna, 

a so BCF vrednost pogolema od 5000 e mnogu ili izrazeno bioakumulativna. 
                                                           
21 Koncentracijata na supstancijata, izrazena vo mg/kg telesna masa, se namaluva kako rezultat 
na zgolemuvawe na volumenot na tkivoto i rastot na organizmot, a ne poradi nejzinata 
eliminacija od organizmot. 
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 Site hemikalii koi mo`e da se biokoncentriraat se mnogu otporni na 
procesite na degradacija i razlo`uvawe vo `ivite organizmi. Isto taka, ovie 
hemikalii se otporni na vlijanieto na mnogubrojnite mikroorganizmi i na 
fizi~kite i hemiskite faktori vo nadvore{nata sredinata. Toa zna~i deka tie 
mo`e da opstanat dolgo vreme vo `ivotnata sredina, poradi toa se narekuvaat 
dolgotrajni (postojani) toksi~ni supstancii. 

Pojavata na toksi~niot efekt na hemikaliite ne zavisi samo od nivnata 
koncentracija (doza) i vremetraeweto na izlo`enost, tuku i od individualnite 
karakteristiki i na~inot na koj na{iot organizam }e odgovori na dejstvoto na 

toksi~nite hemikalii vo procesot poznat kako toksikokinetika. Poimot se 

odnesuva na prou~uvawe na procesite na Apsorpcija, Distribucija, 

Metabolizam i Eliminacija (ADME) na toksi~nite hemikalii i nivnite 
metaboliti. Kombiniranite interakcii me|u ovie procesi ja opredeluvaat 
dozata koja }e predizvika o{tetuvawe na tkivata, na organite i na sistemite vo 
organizmot. Intenzitetot na toksi~niot efekt vo organizmot }e zavisi od 
starosta, polot, `ivotniot stil i prehranbenite naviki na ~ovekot, sostojbata 
i funkcijata na organite i sistemite i dr.  

Toksikodinamikata gi sledi interakciite na site hemikalii so nivnite 
biolo{ki celi (proteini ili nukleinski kiselini), funkcionalnite i 
strukturnite promeni vo kletkite kako rezultat od nesakanite (toksi~ni) 
efekti.  Ovoj proces e podelen na nekolku reakciski fazi, i toa: 

- primarna reakciska faza vo koja hemikalijata reagira so receptorot 
ili so celniot organ; 

- biohemiski efekt ili biohemiski odgovor, vo koj naj~esto se 
vklu~eni inhibicijata na enzimite, naru{uvaweto na funkcijata i 
strukturata na kleto~nata membrana, biosintezata na proteinite, 
metabolizmot na lipidite i jaglehidratite, inhibicijata na 
respiratorniot proces i iskoristuvaweto na kislorodot i dr.; 

- fiziolo{ki manifestacii ili odnesuvawe kako rezultat na efektite 
koi gi predizvikuvaat hemikaliite, kako {to se promeni na vitalnite 
funkcii na organizmot (temperatura, puls, krven pritisok, promena 
na respiracija), dejstvo vrz CNS (halucinacii, konvulzii, ataksija, 
paraliza, koma), efekti vrz imunolo{kiot sistem, teratogenost, 
mutagenost, kancerogenost i dr. 
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5. IZLO@ENOST I NA^INI NA VNES NA HEMIKALIITE VO 
 ORGANIZMOT 

 
Toksi~nite hemikalii imaat silno vlijanie vrz `ivotot i zdravjeto na 

lu|eto i kvalitetot na `ivotnata sredina. Lu|eto vo `ivotnata sredina mo`e 
da bidat izlo`eni na dejstvoto na nekoi hemikalii, naj~esto peroralno so 
konsumirawe na kontaminirana hrana ili voda, so inhalacija (vdi{uvawe) 
preku respiratorniot sistem ili dermalno (slika 1).  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

            

  

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 

 
 

 
 

Slika 1. Izlo`enost na hemikalii i procesi na ADME vo organizmot 
 
Vo zavisnost od nivnata koncentracija i fizi~ko-hemiskite 

karakteristiki, hemikaliite mo`e da predizvikaat pojava na nesakani efekti 

HEMIKALII VO @IVOTNA SREDINA 

Dermalna Peroralna Inhalacija IZLO@ENOST 

APSORPCIJA Ko`a 
Sluzoko`a 

GIT Beli drobovi 

TRANSPORT KRV/LIMFA 

DEPONIRAWE Masno tkivo 
Koski 

Alveoli @ol~ka 

METABOLIZAM Crn drob 

DEJSTVO CNS i mozok Bubrezi 

Mo~en meur 

Urina ELIMINACIJA Feces Izdi{uvawe 
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ili o{tetuvawa vo organizmot, no samo otkako }e se apsorbiraat preku 
gastrointestinalniot trakt, belite drobovi ili preku ko`ata i sluzoko`ata.  

Ako hemikalijata se karakterizira so dobra rastvorlivost vo vodata, 
kako {to e aktivnata supstancija vo sostav na lekot koj se vnesuva vo 
organizmot preku GIT, taa lesno }e dojde vo kontakt so mukoznata membrana od 
intestinalniot epitel na tenkoto crevo. Ako hemikalijata e liposolubilna, 
taa }e se rastvori vo membranata na kletkite. Pokraj toa, hemikaliite mo`e da 
navlezat vo kletkite (tkivata) i preku procesot na difuzija, so ednostaven 
transport niz porite na kletkata ili so specifi~en transport i posredstvo na 
makromolekularen nosa~. Onie hemikalii koi se izgradeni od golemi 
proteinski molekuli ili ne se rastvorlivi vo mastite nema da se apsorbiraat 
vo organizmot ili nivnata apsorpcija }e bide minimalna. Site apsorbirani 
hemikalii ili ksenobiotici od perifernata, kapilarna i sistemskata, krvna 
cirkulacija }e pominat vo crniot drob. 

Isparlivite hemikalii vo razli~ni formi, kako {to se gas, parea, 
pra{ok, ~ad ili magla, mnogu lesno navleguvaat vo organizmot preku belite 

drobovi. Nivnata relativno golema povr{ina, 50-100 m2, ovozmo`uva nepre~ena 
apsorpcija na hemikaliite i vlez vo sistemskata cirkulacija. Ottamu, brzinata 
na di{ewe i protokot na krvta niz belite drobovi se mnogu va`ni faktori koi 
vlijaat na manifestacijata na nesakanoto dejstvo na toksi~nite hemikalii. 
Ako di{eweto e pobrzo, soodvetno pogolemo koli~estvo hemikalii preku 
vozduhot }e navlezat vo organizmot. Zatoa pticite, koi di{at mnogu pobrzo, vo 
minatoto se koristele kako sistem za signalizacija na prisustvoto na opasni 
i/ili toksi~ni gasovi vo rudarskite okna.    

Golem broj nadraznuva~ki gasovi koi se proizvod od industriskite 
procesi i sogoruvaweto na gorivata vo motornite vozila, kako {to se ozonot, 
sulfurnite i azotnite oksidi gi o{tetuvaat belite drobovi. Vo zavisnost od 
vremetraeweto i intenzitetot na izlo`enost, ovie gasovi mo`e da 
predizvikaat akuten bronhit i drugi vidovi hroni~ni respiratorni 
zaboluvawa. 

Apsorpcijata na hemikaliite preku ko`ata, dermalno e baven i vo mnogu 
slu~ai neefikasen proces, bidej}i zdravata ko`a pretstavuva granica me|u 
krvnata cirkulacija i nadvore{niot svet. Kleto~nata bariera na ko`ata e 
nepropustliva za site hemikalii, a cirkulacijata vo celost e mnogu poslaba. 
Me|utoa, nekoi hemikalii rastvorlivi vo masti mnogu lesno se apsorbiraat 
preku ko`ata vo organizmot. Isto taka, golem broj lesno isparlivi hemikalii, 
kako {to se organskite rastvoruva~i, mnogu lesno mo`e da se vnesat vo 
organizmot istovremeno i preku ko`ata i preku respiratorniot sistem. Vo toj 
slu~aj, toksi~nite efekti }e se pojavat vo zavisnost od dozata ili od vnesenoto 
koli~estvo vo organizmot. Mnogu hemikalii predizvikuvaat samo nadraznuvawe 
na ko`ata, no nekoi od niv imaat i nagrizuva~ko dejstvo, kako {to se 
kiselinite (sulfurna kiselina) ili alkaliite (natrium hidroksid) prisutni 
vo sredstvata za ~istewe. Nekoi hemikalii mo`e da predizvikaat hemiska 
~uvstvitelnost na ko`ata preku neposreden, prodol`en ili povtoren dopir so 
ko`ata, {to se manifestira so pojava na vospalenie, alergiski reakcii ili 
drugi nesakani efekti. Isto taka, i nekoi drugi prirodni hemikalii od 
insekti i rastenija, kako {to se p~eli, str{eni ili otroven br{len mo`e da 
predizvikaat nadraznuvawe na ko`ata. Hemikaliite koi ne se apsorbiraat i 
nemaat nadraznuva~ko ili nagrizuva~ko dejstvo nema da predizvikaat nesakani 
efekti vo organizmot. 
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Na~inot na koj hemikaliite }e navlezat vo organizmot zavisi, pred sè od 
nivnata agregatna sostojba, fizi~ko-hemiskite karakteristiki, kako i od 
uslovite na izlo`enost. Vo osnova, site hemikalii koi se apsorbiraat vo 
organizmot preku respiratorniot sistem ili preku ko`ata imaat posilno 
izrazeno toksi~no dejstvo, otkolku hemikaliite koi se vnesuvaat vo cvrsta 
sostojba preku GIT. Hemikaliite koi imaat reaktivni, nadraznuva~ki, 
nagrizuva~ki i/ili denaturira~ki svojstva mo`e da predizvikaat seriozni, a vo 
nekoi slu~ai i trajni o{tetuvawa na organizmot prvenstveno na ko`ata, o~ite, 
hranoprovodnikot i `eludnikot.   

 
^ovekoviot organizam, `ivotnata sredina i hranata se primeri za mnogu 

slo`eni smesi na razli~ni supstancii. Nekoi od niv, kako {to se `elezoto 

(Fe), selenot (Se), bakarot (Cu), cinkot (Zn) i drugi vo niski koncentracii se 
esencijalni supstancii, neophodni za normalnoto funkcionirawe na 

organizmot, me|utoa se toksi~ni vo visoki koncentracii22. Vo tek na 
evolutivniot razvoj, lu|eto sekoga{ bile izlo`eni na dejstvoto na bezbroj 
potencijalno toksi~ni hemikalii, kako {to se prirodnite toksini od 

rastitelno i `ivotinsko poteklo, arsen (As), olovo (Pb) i `iva (Hg), poradi 
{to organizmot razvil izvonreden odbranben mehanizam za za{tita.     

Crniot drob ima najzna~ajna uloga vo biotransformacijata ili 
metabolizmot na hemikaliite koi se apsorbiraat vo organizmot od 
nadvore{nata sredina preku hranata, vodata i vozduhot. Site karakteristi~ni 
i specifi~ni biohemiski reakcii i metaboli~ki procesi vo crniot drob se 
kataliziraat so enzimi ~ija koncentracija i aktivnost ja regulira endokriniot 
(hormonski) sistem vo organizmot. Hemikaliite, osobeno lipofilnite se 
biotransformiraat vo pomalku lipofilni supstancii i/ili metaboliti dobro 
rastvorlivi vo voda koi ponatamu preku krvta i sistemskata cirkulacija se 
transportiraat do celnite organi ili se eliminiraat od organizmot preku 
urinata, `ol~kata, fecesot (izmet) i dr. Poradi toa, crniot drob i bubrezite 
imaat zna~ajna uloga vo regulirawe na nivnata bioraspolo`livost vo 
organizmot i brzinata na eliminacijata na ksenobioticite. 

Procesot na metabolizirawe (ili biotransformacija) na toksi~nite 
hemikaliite vo organizmot i nivnoto preveduvawe vo neaktivni i/ili pomalku 

toksi~ni supstancii (metaboliti) se narekuva detoksikacija. Na ovoj na~in 
organizmot mo`e da se za{titi vo slu~aj na prodol`ena izlo`enost na nekoi 
hemikalii. Crniot drob e osnovnoto mesto vo organizmot kade {to se 
metaboliziraat hemikaliite. Isto taka, crniot drob vo organizmot u~estvuva i 
vo mnogu drugi procesi, kako {to se sinteza na proteini, urea, urinska 

kiselina, vo aktivacija na nekoi vitamini (D i E), hematopoeza23, (de)aminacija 
                                                           
22 Nekoi mikroelementi se od su{tinsko zna~ewe za normalnite funkcii na organizmot, 

bidej}i u~estuvaat vo mnogu biolo{ki va`ni procesi, kako {to se enzimskite reakcii (Zn, Co, 

Ni, Mn, Fe, Cr, Al), glukolizata (Mn, Zn), sintezata na nukleotidite (Mg, Fe), eritropoezata (Fe, 

Cu), transformacijata na organskite kiselini (Fe, Zn, Ni, Mn) i dr. Nivniot nedostatok ili 
visokata koncentracija vo organizmot mo`e da bide pri~ina za pojava na nesakani efekti i 
seriozni zdravstveni problemi. Elementite prisutni vo tragovi koi ne se smetaat za 

su{tinski, kako {to se As, B, Br, Cd, F, Li, Si, Sr, V i drugi mo`e da predizvikaat truewe vo 

organizmot vo zavisnost od nivnata koncentracija (ppm) i karakterizacijata na biomolekulata 
koja go sodr`i elementot.   
23 Hematopoeza (hemato=krv, poiesis=sozdavawe) e proces na formirawe na krvnite kletki, kako 
{to se eritrocitite, leukocitite, trombocitite, limfocitite i dr. Site komponenti na krvta 
poteknuvaat od hematopoetskite mati~ni kletki koi se nao|aat vo koskenata srcevina. 
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na aminokiselinite, fagocitoza, katabolizam i dr. Poradi toa fiziolo{kata 
sostojba na crniot drob ima golemo zna~ewe za funkcijata na organizmot. 
Biotransformacijata na hemikaliite vo crniot drob se odviva vo prisustvo na 
biolo{ki katalizatori (enzimski kompleksi) vo dve me|usebno povrzani fazi i 
toa: prva ili po~etna faza t.n aktivacija, i vtora faza t.n. biokowugacija ili 
vrzuvawe.   

 

 I Faza (aktivacija). Pod vlijanie na aktivnite enzimi (oksidoreduktazi i 
hidrolazi) vo molekulata na ksenobiotikot se voveduvaat hemiski aktivni 

grupi, kako {to se hidroksilna (-OH), karboksilna (-COOH), amino (-NH2), 
tiolna ili sulfhidrilna (-SH) grupa, so {to se menuva negovata hemiska 
struktura, a nastanatite metaboliti koi se karakteriziraat so pogolema 
aktivnost od originalnata supstancija lesno mo`e da se razlo`at vo vtorata 
faza. Vo prvata faza, reakciite se kataliziraat so: 

-  enzimskiot kompleks citohrom P450 monooksigenaza,  

(CYtochromes P450, CYP za cica~i, EC 1.14); 
- enzimskiot sistem na monoaminooksidaza koj sodr`i flavin (Flavin-

containing Mono Oxygenase, FMO); 
- peroksidazi;  
- humani aminoksidazi. 

 

 CYP enzimskiot kompleks e najefikasnata odbrana na organizmot od 
dejstvoto na toksi~nite hemikalii. Humanata populacija ima pove}e od 50 

CYP izoenzimi, koi im pripa|aat na 18 familii i 42 subfamilii. Op{tata 
reakcija na biotransformacija so CYP izoenzimi vo prvata faza e 
pretstavena so relacijata (5). 
 

 
 

 RH (supstrat)  +  O2             ROH (produkt)  +  H2O  +  NADP
+ 

     (5) 
  
 *NADPH - citohrom P450 reduktaza (EC 1.6.2.4)  
 

 II Faza (biokonjugacija). Aktivnite polarni ili nepolarni metaboliti od 
prvata faza pod vlijanie na enzimite transferazi (mikrozomnite, 
mitohondrijalnite i citoplazmatskite enzimi) od crniot drob se vrzuvaat 
(konjugiraat) so aminokiselinite glicin, glutamin i serin ili so nekoi 
drugi kiselini, kako {to se glukuronska, ocetna ili sulfurna kiselina, pri 
{to se formiraat vodorastvorlivi supstancii ili kiseli metaboliti koi 
polesno i pobrzo se eliminiraat od organizmot preku bubrezite so urinata, 
preku `ol~kata ili fecesot. 
 

 Biotransformaciskite procesi se odvivaat so nekolku hemiski reakcii 
i mehanizmi, kako {to se: 

1. Hemiski reakcii. Glavnite hemiski reakcii na prvata faza se oksidacija, 
redukcija i hidroliza.  

 Oksidacija e metaboli~ka reakcija, koja se odviva na nekolku na~ini pod 
vlijanie na enzimite koi se nao|aat vo mikrozomite na crniot drob, vo 
belite drobovi i bubrezite. Naj~esti mo`ni na~ini na oksidacija se: 

alifatska oksidacija, aromatska hidroksilacija, N-dealkilacija,            

NADPH* + H
+  
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o-dealkilacija, S-demetilacija, oksidativna deaminacija, formirawe 
sulfoksidi (sulfoksidacija), desulfatacija, N-oksidacijata i N-
hidroksilacija. Na primer: 

≠ hidroksilacija na alifati~en ili aromati~en C atom,  
 (toluen → p- i o-hidroksitolueni); 

≠ oksidacija na heteroatom (S ili N),  
 (anilin → fenilhidroksilamin); 

≠ desulfatacija,  

 (paration → paraokson). 

 Redukcija e hemiska reakcija koja e poretko zastapena od oksidacijata. 
So redukcija nekoi hemikalii se preveduvaat vo drugi oblici.  
Na primer: 

- aldehidi → vo primarni alkoholi; 
- ketoni → vo sekundarni alkoholi; 
- nitrosoedinenija → vo hidroksilamin i amini; 
- azosoedinenija → vo hidrazin i amini; 

- pettovalentnite soedinenija na arsen → vo trovalentni soedinenija. 

 Hidroliza e na~in na biotransformacija so koj se metaboliziraat 

estrite i amidite. Se odviva so u~estvo na enzimi hidrolazi (EC 3.1.1 ili 
EC 3.5.1), koi se nao|aat vo crniot drob, bubrezite i krvta. Na primer:  
≠ acetilholinot24, pod vlijanie na enzimot acetilholinesteraza 

(AcetylCholinEsterase,  AChE) se hidrolizira na holin i ocetna kiselina 
(acetat); 

≠ prokainot → vo p-aminobenzoeva kiselina i dietilaminoetanol; 
≠ aspirinot → vo salicilna kiselina; 
≠ vinil acetat → vo acetat i acetaldehid. 

 

2. Mehanizmi, kako {to se kowugacija ili vrzuvawe, acetilirawe, 
metilirawe, enzimsko razgraduvawe, fiksirawe, fagocitoza i dr. 

 Konjugacija ili vrzuvawe na ksenobiotici so endogeni i egzogeni 
supstancii prisutni vo organizmot, kako {to se glukuronska kiselina, 
benzoeva kiselina ili so aminokiselinite (glutamin, glicin, cistein i 
serin) pridonesuva vo formirawe na pomalku toksi~ni supstancii koi vo 
vrzana forma se isfrlaat od organizmot preku urinata, `ol~kata i 

fecesot. Isto taka, cijanidite (CN
-) vo reakcija so tiosulfati (S2O3

2-) se 
preveduvaat vo pomalku toksi~ni produkti, tiocijanati (SCN). 

 Konjugacija na aromati~ni karbonski kiselini so nekoi aminokiselini, 
naj~esto glicin vo prisustvo na enzimi acilazi i kofaktor acetil-CoA. 
Na po~etokot na reakcijata karboksilnata grupa od kiselinata }e 

reagira so acetil-CoA, a potoa so soodvetnata aminokiselina.  
Na primer:  
- salicilna kiselina se kowugira so glicin, a potoa se 

biotransformira vo salicilurna kiselina; i 

                                                           
24  Organska hemikalija, nevrotransmiter vo mozokot na lu|eto i na mnogu `ivotni preku koja 
nervnite kletki komuniciraat me|usebno, i so drugite kletki. Sistemite vo organizmot koi 
koristat ili se pod vlijanie na acetilholin se narekuvaat holinergi~ni sistemi. Supstanciite 
koi interferiraat so aktivnosta na acetilholinot se narekuvaat antiholinergici. Tie mo`e 
da predizvikaat pojava na mnogu nesakani efekti, paraliza, konvulzii, koma i smrt vo zavisnost 
od nivnata koncentracija. 
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- izonikotinska kiselina se kowugira so glicin, a potoa se 
biotransformira vo izonikotinurna kiselina. 

 Konjugacija na fenoli, enoli, alkoholi, alifati~ni i aromati~ni 
karbonski kiselini, karbamati, tioli, amini, hidroksilamini, 
sulfonamidi i drugi hemikalii so glukuronska kiselina vo prisustvo na 

UDP-glukuroniltransferaza (Uridine 5'-diphospho-glucuronosyltransferase, 

UGT, EC 2.4.1.17) i koenzim UDP-GA (UDP-glucuronic acid) se izveduva vo 
crniot drob, bubrezite, crevata, belite drobovi i ko`ata. 

 Konjugacija na aromati~ni, heterocikli~ni, alicikli~ni i alifati~ni 
epoksidi, nezasiteni karbonilni soedinenija, izotiocijanati, 

aromati~ni halogenidi, nitrosoedinenija i drugi so glutation S-
transferazi (Glutathione S-Transferases, GST, EC 2.5.1.18). 

 Acetilirawe na aromati~ni amini, sulfonamidi, hidrazini i hidrazidi, 
prokainamid i izonijazid so acetil grupa (-CH2CHO) vo prisustvo na 

enzimot acetiltransferaza (EC 2.3.1) ili N-acetiltransferaza i 
kofaktor acetil-CoA (acetil-Coenzim A, CoA) se izveduva vo crniot drob 
i mukoznite kletki na GIT. 

 Metilirawe na fenoli, tioli i amini vo prisustvo na enzimi O-, N-, ili 

S-metiltransferaza i koenzim S-adenozilmetionin (S-Adenosyl Methionine, 

SAM). Na primer:  
- `iva so mikroorganizmi od `ivotnata sredina se metilira i 

biotransformira vo metil`iva; 
- morfin so metilirawe se biotransformira vo kodein. 

 Sulfokonjugacija na ksenobiotici so fenolna i alkoholna grupa ili so 
aminite. Na primer: 
- fenol vo prisustvo na sulfotransferazi se transformira vo 

sulfobenzen; 
- toluen se transformira vo benzilalkohol, koj ponatamu vo prisustvo 

na sulfotransferazi se transformira vo sulfobenzen.   

 Enzimsko razgraduvawe na mnogu ksenobiotici vo crniot drob se odviva 
vo prisustvo na mikrozomnite enzimi koi ja kataliziraat reakcijata na 
oksidacija. Na primer:  
≠ enzimot alkoholdehidrogenaza e neophoden za razgraduvawe na etil 

alkoholot vo organizmot. 

 Fiksirawe ili vrzuvawe na hemikaliite so specifi~ni proteini i 
nivno postepeno eliminirawe od organizmot. Na primer: metalite. 

 Fagocitoza - Kupferovite kletki (vid na beli krvni kletki) vo crniot 

drob imaat sposobnost da gi apsorbiraat25 i razgraduvaat bakteriite, 
ostatocite od izumrenite kletki, nekoi ksenobiotici i dr. 

 
 So nekoja od reakciite ili mehanizmite na biotransformacija mo`e da 
nastane inaktivacija ili aktivacija na hemikalijata vo organizmot.   

Inaktivacija e biotransformacija so koja hemikalijata (supstancija) vo 
organizmot se biotransformira vo neaktiven metabolit. Ovoj proces e mnogu 
va`en i naj~est tip na biotransformacija na lekovite.  

                                                           
25 Makromolekulite se vnesuvaat vo vnatre{nosta so pomo{ na vezikuli niz membranata na 
kletkata. 
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Aktivacija pretstavuva tip na biotransformacija pri koja hemikalijata 
(supstancija) inaktivna in vitro, vo organizmot mo`e da se biotransformira 
vo aktiven metabolit. Inaktivnite fiziolo{ki supstancii koi se 
metaboliziraat vo organizmot i se preveduvaat vo aktivni oblici, se nare~eni 
prolekovi. Na primer: 

i. Heksametilentetramin → vo aktiven metabolit, formaldehid; 
ii. Hloralhidrat → vo aktiven metabolit, trihloretanol; 

iii. Prontozil → vo aktiven metabolit, sulfanilamid; 

iv. Talampicilin → vo aktiven metabolit, ampicilin; 
v. Karfecilin → vo aktiven metabolit, karbenicilin. 

  
Vo nekoi slu~ai, odredeni hemikalii vo organizmot so proces na t.n. 

„letalna sinteza“ ili bioaktivacija se metaboliziraat i se transformiraat vo 
reaktivni metaboliti ~ija toksi~nost }e bide mnogu posilno izrazena otkolku 
na originalnata hemikalija. Na toj na~in se formiraat elektrofilni produkti 

ili elektrofili26 koi reagiraat so kleto~nite makromolekuli vo 
vnatre{nosta na kletkite, kako {to se proteinite, lipidite i nukleinskite 

kiselini, predizvikuvaj}i pojavi na citotoksi~nost, nekroza27 na kletkite, 
mutacii ili maligni promeni, imunotoksi~ni efekti i dr. Na primer: 

i. aktivnata supstancija acetaminofen (paracetamol) se metabolizira 

vo potoksi~en metabolit, N-acetilbenzokinon imin (NAPQI); 
ii. metanolot (metilalkohol) se metabolizira vo crniot drob, preku 

formaldehid, do mravska kiselina koja e metabolit so silno izrazeno 
toksi~no dejstvo vrz o~niot nerv vo organizmot; 

iii. etilenglikolot se metabolizira vo potoksi~en metabolit, oksalna 
kiselina; 

iv. aromati~nite jaglevodorodi se metaboliziraat vo potoksi~ni 
metaboliti, epoksidi i fenoli; 

v. parationot (organofosforen insekticid) se metabolizira vo 
potoksi~en metabolit, paraokson. 
 

Biotransformacijata na hemikaliite ili na aktivnite supstancii vo 
organizmot mo`e da nastane i kako rezultat od promenata na nivnata aktivnost. 
Mnogu ~esto aktivnata supstancija, lekot, se biotransformira vo metabolit, 
~ija aktivnost od kvalitativen i kvantitativen aspekt se razlikuva od 
aktivnosta na originalnata supstancija. Karakteristi~en primer za ovoj tip 
biotransformacija e metabolizmot na kodeinot vo morfin ili na fenacetinot 
vo paracetamol.  

Vrz procesot na biotransformacija na hemikaliite mo`e da vlijaat 
faktorite koi {to se povrzani so organizmot i/ili so hemikalijata. 

 

                                                           
26 Elektrofilite se molekuli koi sodr`at atomi na koi im nedostasuva eden elektron. Mo`e da 
reagiraat so nukleofilite koi imaat eden elektron pove}e. Elektrofilite se formiraat vo 
reakciite na biotransformacija na golem broj supstancii vo koi naj~esto doa|a do oksidacija 
vo prisustvo na CYP enzimite. Nekoi supstancii, kako {to se policikli~ni jaglevodorodi 

(benzo[]piren i benzo[]antracen), i aromati~ni amini (4-aminobifenil, naftilamin i 

benzidin) podle`at na metaboli~ka transformacija vo kancerogeni elektrofili. 
27 Nekroza (necros=mrtov) e patolo{ki proces koj se karakterizira so prerana smrt na kletkite 
vo tkivoto ili organot. 
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 Faktorite koi {to se povrzani so organizmot se rezultat na prisustvoto 
ili otsustvoto na soodvetnite enzimi koi se neophodni vo procesot na 
metabolizirawe, kako {to se:  
- individualnite razliki me|u organizmite - mutaciite na genite mo`e 

da predizvikaat vrodeni anomalii na metabolizmot; 
- fiziolo{kite faktori - vozrast, pol, starost; 
- patolo{kite sostojbi - pothranetost na organizmot, zaboluvawe na 

crniot drob; i 
- vidot na organizmot - brzinata i efikasnosta na metabolizirawe na 

ksenobioticite se pogolemi kaj glodarite otkolku kaj lu|eto. 

  

 Faktorite koi {to se povrzani so hemikalii, kako {to se indukcija i 
inhibicija na mikrozomskite enzimi.  
 

- indukcija na mikrozomski enzimi 
Golem broj lipofilni supstancii t.n. enzimski induktori, mo`e da ja 
stimuliraat i zabrzaat biosintezata na mikrozomskite enzimi i 

koncentracijata na CYP enzimite so {to se zgolemuva i aktivnosta na 
crniot drob. Na toj na~in tie mo`e da go zabrzaat metabolizmot na 
prisutnite hemikalii. Induktorite imaat zaedni~ko svojstvo, tie se 

supstrati28 na eden ili na pove}e mikrozomski enzimi, me|utoa sekoj 
supstrat ne e istovremeno i induktor.  
Na primer, mikrozomskite enzimi u~estvuvaat vo metaboliziraweto 
na  piretrin insekticidot, me|utoa toj ne e niven induktor. Isto 
taka, lipofilnite supstancii vo osnova ne se metaboliziraat, no 
dejstvuvaat kako enzimski induktori. Golem broj hemikalii, kako {to 

se pesticidite (DDT, lindan), industriskite hemikalii (benzen), 
halogeniranite jaglevodorodi, policikli~ni aromati~ni 

jaglevodorodi (Polycyclic Aromatic hydrocarbons, PAH), lekovite 
(barbital), etanolot i nikotinot se doka`ani induktori na 
mikrozomskite enzimi vo crniot drob na ~ovekot. 
 

- inhibicija na mikrozomski enzimi  
Nastanuva koga dve ili pove}e hemikalii ili supstrati se 
natprevaruvaat za mestoto na vrzuvawe vo mikrozomskiot enzimski 
sistem. Hemikalijata koja ima pogolem afinitet za toj enzimski 
sistem i e prisutna vo crniot drob vo pogolema koncentracija mo`e 
da ja istisne drugata hemikalija od mestoto na vrzuvawe so enzimot i 
na toj na~in da ja inhibira nejzinata biotransformacija. Poradi toa, 
poluvremeto na eliminacija na hemikalijata od organizmot }e se 
prodol`i, a nejzinoto dejstvo }e se zasili. Takvi inhibitori se nekoi 
pesticidi, tetrahlormetan, i drugi.  
 
Inhibicijata na enzimite mo`e da bide kompetitivna ili 
konkurentna i nekompetitivna ili nekonkurentna inhibicija. 

a. Kompetitivna inhibicija 
Dokolku i dvete hemikalii (ksenobiotici) se supstrati na eden ist 

CYP izoenzim, tie }e se natprevaruvaat za negoviot aktiven centar 

                                                           
28

 Organska molekula vo uloga na reaktant se narekuva supstrat. 
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ili biolo{koto mesto na vrzuvawe. Ovaa sostojba }e dovede do 
usporuvawe na metabolizmot i na dvete hemikalii, a inhibicijata 
}e zavisi od konstantata na vrzuvawe na hemikaliite za aktivniot 
centar na enzimot. 
Vo reakcija pri koja hemikalijata e ireverzibilen kompetitiven 

inhibitor na CYP izoenzimot, toga{ taa so vrzuvawe za aktivniot 
centar }e go blokira enzimot i }e go isklu~i od ponatamo{nite 
metaboli~kite procesi. 

b. Nekompetitivna inhibicija 
Inhibicijata na enzimot ja predizvikuva formiraniot produkt koj 
ima pogolem afinitet kon negoviot aktiven centar na vrzuvawe 
otkolku supstratot. Na toj na~in enzimot se blokira i se 
isklu~uva od ponatamo{nite metaboli~ki procesi. 
 

Vo procesot na metabolizirawe na hemikaliite vo organizmot se 
sozdavaat metaboliti i produkti koi se hemiski reaktivni i poznati kako 

slobodni radikali29. Toksi~nosta predizvikana so metaboli~kite procesi 
naj~esto se javuva koga glavnata funkcionalna grupa na hemikalijata se menuva 
so posredstvo na oksidativnite i reduktivnite reakcii i reakciite na 
konjugacija, pri {to se sozdavaat reaktivni, voobi~aeno elektrofilni 

soedinenija, kako {to se ,-nezasiteni karbonilni soedinenija, hinoni i 
hinonimini, epoksidi, alkilsulfati, halidi, benzilni i alkilkarbonium joni. 
Elektrofilnata grupa od ovie soedinenija ima svojstvo da reagira so 
nukleofilite vo organizmot. Nukleofilnite grupi se prisutni kaj proteinite, 
malite peptidi i nukleinskite kiselini, kako {to se sulfhidrilnata grupa na 
cisteinot ili glutationot, sulfurot na metioninot, primarnata ili 
sekundarnata amino grupa na lizinot, argininot ili histidinot, aminogrupata 
na purinskite bazi od ribonukleinskata kiselina (RNK) i od  
deoksiribonukleinskata kiselina (DNK), kislorodot od purinite i 
pirimidinite na RNK i DNK, i dr. Reakciite me|u ovie grupi mo`e da 
rezultiraat so pojava na sistemska ili organska toksi~nost, i kancerogeneza 
ili so ednostavna eliminacija na ovie soedinenija i nivnite metaboliti od 
organizmot vo forma na glutationski konjugati, odnosno derivati na kapturna 
i merkapturna kiselina.   

Hemikaliite i metabolitite koi reagiraat so aminokiselinite ili so 
proteinite mo`e da predizvikaat direktna toksi~nost so mehanizam koj 
vklu~uva reakcija so specifi~ni proteini (enzimi) ili preku promena na 
nivnata funkcija ili aktivnost, {to se manifestira so nekroza i/ili smrt na 
kletkata. Ovoj vid na toksi~nost se zabele`uva kaj mnogu lica i e povrzana so 
dozata. Alternativnite mehanizmi na toksi~nost mo`e da ja vklu~at i 

                                                           
29

 Slobodnite radikali se mnogu reaktivni molekuli ili delovi od molekuli koi imaat eden 
ili pove}e nespareni elektroni vo nadvore{nata orbitala. Tie naj~esto nastanuvaat so 
primawe ili so gubewe na eden elektron ili so razgraduvawe na kovalentnata vrska. Isto taka, 
slobodnite radikali se formiraat i vo procesite na biotransformacija na kancerogenite 

hemikalii, kako {to se nitrozaminite, nitrosoedinenijata, dietilstilbestrol, benzo[α]piren 

i naftilamin i dr. Superoksidite, hidroperoksil i osobeno reaktivnite hidroksiradikali 
zaedno so vodorod peroksidot mo`e da go o{tetat tkivoto i DNK vo kletkite direktno ili 
indirektno, preku nivnite reakciski produkti. O{tetuvaweto e rezultat na t.n. oksidativni 
lezii. Reaktivnite oksidi najmnogu gi o{tetuvaat lipidite, nukleinskite kiselini i 
proteinite. 
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imunolo{kata komponenta, pri {to protein-metabolitniot konjugat 
pottiknuva soodveten imunolo{ki odgovor. Ottamu ovaa toksi~nost e poznata 
kako idiosinkratska i se javuva samo kaj eden del od populacijata.  

Idiosinkratskite reakcii se rezultat na genetski opredelenata 
nesoodvetna reaktivnost na hemikaliite, kako {to se izrazenata 
~uvstvitelnost na niski dozi ili izrazenata ne~uvstvitelnost na visoki dozi. 
 Na primer: izlo`enost na sukcinilholin i methemoglobin inducira~ki 
hemikalii.  

Alergiskite reakcii se rezultat od reakcijata na na{iot imunolo{ki 
sistem na prisustvoto na nekoi antigeni vo organizmot. 

 
Vo kletkite i vo organizmot postojat nekolku za{titni mehanizmi koi 

ovozmo`uvaat otstranuvawe na reaktivnite hemikalii, kako {to se 
reaktivniot kislorod i slobodnite radikali, so u~estvo i pomo{ na 

antioksidansite, kako {to se vitaminite E i C, karotenoidite (-karoten), 
lutein, likopen, mineral selen, tioli i mnogu drugi sli~ni supstancii koi 
mo`e da bidat prisutni vo hranata. Na toj na~in se namaluva i mo`nosta za 
o{tetuvawe na kletkite pri niski dozi na reaktivnite hemikalii.    

Eden od najzna~ajnite tioli e glutation, tripeptid, koj postoi vo 

reducirana forma (Glutathione, GSH) i oksidirana forma glutation disulfid 
(glutathione disulfide , GSSG). Toj e mnogu va`en antioksidans prisuten vo 
rastenijata, `ivotnite, gabite, mikrobnite organizmi, nekoi bakterii i dr. Go 
spre~uva o{tetuvaweto na kleto~nite komponenti od dejstvoto na toksi~nite 
metaboliti, slobodnite radikali, peroksidite i te{kite metali. Normalniot, 
fiziolo{ki soodnos na reduciranata i oksidiranata forma e 500:1. Ovoj 
soodnos e va`en bioindikator za fiziolo{kata sostojba na kletkata. 
Povisokiot soodnos ozna~uva pomal oksidativen stres vo organizmot i obratno, 
poniskiot soodnos mo`e da bide indikacija za pojava na nevrodegenerativni 
zaboluvawa, kako {to se Parkinsonova i Alchajmerova bolest. Reduciraniot 
glutation u~estvuva vo neutraliziraweto na vodorod peroksidot koj e 
neizbe`en i {teten nusproizvod na kislorodniot metabolizam, kako {to e 
prika`ano so reakcijata (6). 

 
 
 
           2GSH  +  H2O2           GSSG  +  2H2O   (6) 

 
Edna{ oksidiran, glutation mo`e povtorno da se reducira vo prisustvo 

na enzim glutation reduktaza i kofaktor NADPH kako donor na elektroni, kako 
{to e prika`ano so reakcijata (7). 

 
 
 

  GSSG  +  NADPH  +  H
+ 

         2GSH  +  NADP
+ 

  (7) 

 
Pokraj tiolite vo crniot drob se nao|aat i specifi~ni enzimi koi gi 

razgraduvaat reaktivnite hemikalii. Poradi toa, organizmot mo`e da gi 
otstrani site nepo`elni hemikalii koi normalno se formiraat vo 
metaboli~kite procesi, me|utoa ne mo`e da se spravi so povisoki dozi od 
hemikaliite koi }e predizvikaat pojava na toksi~en efekt. Prisustvoto na 

glutation 
peroksidaza 

glutation 
reduktaza 
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hemikalii vo vi{ok ovozmo`uva pogolem broj od nivnite molekuli direktno da 
pominat vo sistemskata cirkulacija kade {to }e reagiraat so proteinite od 
krvta ili preku procesot na difuzija }e navlezat vo kletkite na drugite tkiva 
i organi kade }e se deponiraat. Vo toj slu~aj, nesakanite efekti }e se pojavat 
otkako tie }e stanat del od nivnata struktura (na primer: olovoto se deponira 
vo koskite). Golem broj liposolubilni hemikalii, te{ko se metaboliziraat i 
poradi toa ne se izla~uvaat lesno od organizmot. Se deponiraat vo masnoto 
tkivo kade {to blagodarenie na afinitetot kon specifi~nite lipofilni 
receptori mo`e da ostanat podolgo vreme. Od masnoto tkivo hemikaliite ili 
nivnite toksi~ni metaboliti poleka se osloboduvaat i navleguvaat vo 
sistemskata cirkulacija, predizvikuvaj}i pojava na dolgotrajni nesakani 
efekti.  

Distribucijata na hemikaliite vo organizmot e brz, dinami~en proces 
koj zavisi od mnogu faktori, kako {to se na~inot i brzinata na apsorpcija, 
metabolizam i eliminacija na hemikaliite, nivnite fizi~ko-hemiski svojstva, 
karakteristikite i sostojbata na organizmot i dr. Isto taka, ovoj proces ima 
golemo zna~ewe vo potenciraweto na nivnoto {tetno dejstvo. Vo slu~aj na 
truewe so aktivnata supstancija parakvat (pesticid od grupata na herbicidi) i 
poradi specifi~nosta na negovata hemiska struktura, ovaa supstancija }e se 
akumulira vo belite drobovi kade {to }e predizvika te{ki o{tetuvawa i 
mnogu verojatno smrt na organizmot. Nekoi toksi~ni hemikalii koi se 
deponiraat vo koskite ili vo masnoto tkivo nemaat {teten efekt, no so 
osloboduvawe od nivnoto depo, direktno vo sistemskata cirkulacija mo`e da 
predizvikaat nesakani efekti.  

Eliminacijata na hemikaliite i nivnite metaboliti od organizmot se 
sproveduva preku crniot drob, bubrezite i belite drobovi, a vo nekoi slu~ai i 

preku ko`ata, mlekoto30, potta, plunkata, kosata31 i fecesot. Lipofilnite 
hemikalii koi se biotransformiraat vo crniot drob vo pomalku toksi~ni i 
polarni metaboliti se eliminiraat preku `ol~kata i `ol~nite kiselini. 
Nekoi hemikalii }e se prevedat vo metaboliti ili konjugati koi se 
rastvorlivi vo vodata. Nivnata eliminacija se vr{i preku bubrezite so 
mehanizmite na glomerularna filtracija, tubularna reapsorpcija, tubularna 
sekrecija ili nivna kombinacija. Kolku podobro hemikaliite se rastvorlivi 
vo vodata tolku poefikasno tie }e se eliminiraat od organizmot. Lesno 
isparlivite hemikalii i organski rastvoruva~i se eliminiraat preku belite 
drobovi i ko`ata. Eliminacijata preku ko`ata, plunkovite `lezdi i crevata 
nema kvantitativno vlijanie vrz sevkupniot proces na eliminacija na 
hemikaliite. Procesot na eliminacija na hemikaliite od organizmot zavisi od 
nivnite fizi~ko-hemiskite karakteristiki, na~inot na vnes i vidot na 
izlo`enost (hroni~na ili akutna), afinitetot na hemikaliite za nekoi tkiva 
ili organi, vidot i formata na hemikaliite (slobodna ili vrzana forma) vo 
krvta i vo tkivata, kapacitetot na metaboli~kite procesi za nivnoto 
preveduvawe vo rastvorlivi metaboliti, funkcijata na bubrezite i dr. 

                                                           
30

 Preku maj~inoto mleko od organizmot se eliminiraat mnogu hemikalii rastvorlivi i vo 

vodata i vo mastite, kako {to se DDT i negoviot metabolit dihlordifenildihloretilen  

(DichloroDiphenyldichloroEthylene, DDE), polibromiranite bifenili (Polybrominated biphenyls, 

PBB), polihloriranite bifenili, dioksinite i dr. 
31 Preku kosata se eliminiraat mnogu hemikalii, kako {to se opojnite drogi i psihotropnite 
supstancii, nekoi lekovi, `ivinite soedinenija i dr. Ispituvawata na kosata mo`e da se 
iskoristi kako biomarker na izlo`enost na ovie hemikalii. 
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Poluvreme na eliminacijata (t1/2) e karakteristi~na vrednost za sekoja 
hemikalija. Toa e vreme za koe edna polovina od po~etnata apsorbirana doza na 
hemikalijata }e se razlo`i, metabolizira ili eliminira od organizmot. 
Hidrosolubilnite metaboliti imaat relativno kratko poluvreme na 
eliminacija izrazeno vo minuti, i poradi toa mnogu brgu se eliminiraat. 
Liposolubilnite metaboliti so dolgo poluvreme na eliminacija, izrazeno vo 
~asovi ili denovi, mnogu bavno se eliminiraat od organizmot i poradi toa se 
bioakumuliraat.    
 Poluvremeto na eliminacijata mnogu ~esto se razlikuva me|u poedincite 

od eden vid i me|u vidovite. Vrz promenata na t1/2 vlijaat golem broj faktori, 
kako {to se genetskite faktori, vozrasta i op{tata sostojba na organizmot, 
bolestite i/ili sostojbata na organite za eliminacija, enzimskata indukcija 

ili redukcijata na aktivnosta na mikrozomnite enzimi, promenata na pH na 
urinata, i dr. Isto taka, t1/2 zavisi i od vidot na tkivoto ili organot kade 
hemikalijata e deponirana. Na primer: 

- poluvreme na eliminacija na kadmium od krvta e 5-7 denovi, od crniot 
drob okolu 7 meseci, a od bubrezite pove}e od 15 godini.  

 
 Poluvreme na eliminacijata e zna~aen koncept vo toksikologijata koj 
obezbeduva vremenska ramka za mo`noto prisustvo na hemikalijata vo 
organizmot. Ottamu, so namaluvawe na koncentracijata na hemikalijata se 
namaluvaat i toksi~nite efekti. Me|utoa, nekoi toksi~ni efekti, kako {to se 
mutagenite efekti mo`e da se zabele`at dolgo vreme po eliminacijata na 
hemikalijata od organizmot. 
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6. MEHANIZMI NA TOKSI^NO DEJSTVO I EFEKTI NA 
HEMIKALIITE VO ORGANIZMOT      

 
Toksi~noto dejstvo na hemikaliite vo organizmot naj~esto e rezultat od 

nivnoto direktno dejstvo ili na nivnite metaboliti. Tie mo`e da reagiraat so 
kleto~nite strukturi na specifi~ni aktivni mesta, me|utoa toksi~niot efekt 
mo`e da se pojavi nasekade vo organizmot. Nastanatite biohemiski i 
fiziolo{ki promeni naj~esto se manifestiraat preku naru{uvawe na 
funkcijata na kardiovaskularniot, reproduktivniot, endokriniot, urinarniot 
i centralniot nerven sistem ili so promeni vo DNK kako voved vo razvojot i 
pojavata na razli~ni formi na rak vo organizmot. Toksi~noto dejstvo se 
namaluva so nivnoto biotransformirawe, deponirawe i/ili eliminirawe od 
organizmot.  

Mehanizmot na toksi~noto dejstvo na ksenobioticite vo organizmot e 
kompleksen proces. Tie mo`e da predizvikaat nesakani efekti na nekolku 
na~ini, i toa so direktna hemiska reakcija, naru{uvawe ili o{tetuvawe na 
kleto~nata struktura, inhibicija na aktivnosta na enzimite, pojava na 
sekundarno toksi~no dejstvo, formirawe na slobodni radikali, naru{uvawe na 
endokrinata funkcija vo organizmot i dr.  

 

 Direktnata hemiska reakcija me|u hemikaliite i kleto~nite komponenti 
mo`e da predizvika naru{uvawe na kleto~niot mehanizam. Na primer:  

≠ inhalacijata na jaglerod monoksid (CO), gas so silen afinitet kon 

hemoglobinot (Hb), predizvikuva formirawe na karboksihemoglobin 
(COHb) vo organizmot. Na toj na~in se naru{uva razmenata na gasovi 
me|u belite drobovi, krvta i drugite tkiva vo organizmot; 

≠ golemiot broj hemikalii ili nivni metaboliti koi imaat sposobnost 
da se vrzuvaat za DNK, predizvikuvaat strukturni promeni i vlijaat 

vrz natamo{niot razvoj na kancerogenezata. Benzo[α]piren vo 
organizmot se transformira vo poaktivna t.n. epoksidna forma koja 
reagira so gvaninot koj e nukleotidna baza vo DNK-molekulata; i 

≠ metalnite katjoni koi reagiraat so fosfatnite anjonski grupi vo 
polinukleotidite gi inhibiraat procesite na replikacijata na DNK 
i sintezata na RNK. 
 

 Naru{uvawe ili o{tetuvawe na kleto~nata struktura 
Na primer:   

- inhalacijata na azot dioksid (NO2) i ~adliva sulfurna kiselina }e 
predizvikaat o{tetuvawe na povr{inskiot (mukozen) sloj na 
respiratorniot sistem; 

- visokata koncentracija na ozon (O3) mo`e da predizvika 
peroksidacija na nezasitenite masni kiselini vo lipidniot del na 
membranata kako i o{tetuvawe na kleto~nata struktura; i 

- oksidite, sulfur dioksid (SO2), NO2 i O3 imaat fitotoksi~no dejstvo. 
 

 Inhibicija na aktivnosta na enzimite 
Na primer:    

- fluoridite ja inhibiraat aktivnosta na -amilazata, enzim koj e 
neophoden za razlo`uvawe na skrobot vo maltoza;  
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- kadmium jonot (Cd
2+) koj e hemiski sli~en na cink jonot (Zn

2+) gi 
inhibira enzimite koi sodr`at Zn

2+ kofaktor32; 

- berilium jonot (Be
2+) gi inhibira enzimite koi sodr`at magnezium jon 

(Mg
2+ 

) kofaktor; 
- te{kite metali, kako {to se olovoto (Pb), kadmiumot (Cd) i `ivata 

(Hg) po apsorpcija vo organizmot se vrzuvaat za sulfhidrilnite grupi 

(-SH) formiraj}i kovalentna vrska so sulfurniot atom. Na toj na~in 
se inhibira aktivnoto mesto na enzimot so delumno namaluvawe ili 
celosno inhibirawe na negovata aktivnost; 

- organofosfornite soedinenija, po apsorpcija vo organizmot ja 
inhibiraat aktivnosta na enzimot acetilholinesteraza so 

formirawe na kovalentna vrska so funkcionalnata grupa (-CH2OH) od 
serinot na aktivnoto mesto vo molekulata na enzimot; 

- nekoi toksi~ni metaboliti ja inhibiraat enzimskata aktivnost vo 
organizmot.  

Na primer: Natrium fluoroacetat (FCH2CO2Na) e ekstremno toksi~na 
hemikalija (pesticid od grupata na rodenticidi). Toj vo organizmot 
na `ivotnite se biotransformira vo potoksi~en metabolit, 
fluorocitrat, silen inhibitor na enzimot akonitaza koj ja 
katalizira konverzijata na citrati vo izocitrati vo Krebsoviot 

ciklus33. Inhibicijata na ovie enzimi }e predizvika akumulacija na 
citratite i naru{uvawe na energetskiot metabolizam vo kletkite.  
 

 Pojava na sekundarno toksi~no dejstvo 
Prisustvoto na nekoi toksi~ni hemikalii vo organizmot mo`e da vlijae 
vrz osloboduvaweto na drugite supstancii koi imaat nesakano (toksi~no) 
dejstvo vrz kletkite.  Na primer: 
- apsorpcijata na polenot vo organizmot na ~uvstvitelnite lica mo`e 

da predizvika alergiska reakcija kako rezultat od osloboduvawe na 
histaminot. Ovaa supstancija ima silno vazodilatatorno dejstvo;    

- tetrahlormetanot (CCl4) po apsorpcija vo organizmot se razgraduva vo 
crniot drob so formirawe na silno reaktivni slobodni radikali, 

kako {to se *
CCl3 i Cl

*, koi gi o{tetuvaat hepatocitite, poradi 
reakcija so kleto~nite komponenti. O{tetuvaweto na crniot drob 
predizvikuva osloboduvawe na adrenalinot, efikasen hormon i 
nevrotransmiter koj u~estvuva vo mnogu zna~ajni biolo{ki reakcii 
vo organizmot;   

- so procesot na helatizacija34 vo organizmot se apsorbiraat i se 
zadr`uvaat naj~esto aktivnite supstancii, dodeka preostanatite se 

                                                           
32

 Kofaktor e neproteinska komponenta, naj~esto metalen jon (K
+
, Na

+
, Cu

2+
, Fe

2+
, Fe

3+
, Mg

2+
, Mn

2+
, 

Ca
2+

, Zn
2+) ili organska molekula, koenzim.  

33
 Krebsoviot ciklus e najzna~ajniot metaboli~ki proces vo koj se vklu~eni procesite na 

degradacija (katabolizam) na jaglehidratite, lipidite i proteinite do jaglerod dioksid i voda, 
so osloboduvawe na hemiska energija, kako i procesite na biosinteza na supstanciite 
(anabolizam). Ciklusot go nosi imeto na britanskiot lekar i biohemi~ar Hans Adolf Krebs 

(Hans Adolf Krebs, 1900-1981) koj gi otkril klu~nite elementi na procesot so koj kletkite 
proizveduvaat energija. Dobitnik e na Nobelovata nagrada za fiziologija ili medicina vo 1953 
godina. 
34

 Procesot koj nastanuva pri reakcija na atomite na metalite kako elektron-akceptori i 
atomite na kislorod, azot ili sulfur vo molekulata na soedinenieto kako elektron-donori. Vo 



37 

 

eliminiraat. Helatizacijata mo`e da bide pri~ina za pojavata na 
toksi~nost na odredeni hemikalii.   

- izlo`enost na metanditionot (CS2) go namaluva koli~estvoto na cink 
vo organizmot na eksperimentalnite `ivotnite, poradi zgolemeno 

izla~uvawe preku urinata kako rezultat od hemiskata reakcija na CS2 
so slobodnite aminogrupi od proteinite vo tkivata. Pritoa se 
formiraat nestabilni organski soedinenija, tiokarbamat i 
tiazolidon koi ponatamu gradat rastvorlivi helati so cinkot. 
Formiraweto na helatite e eden od mo`nite mehanizmi vo razvojot i 
pojavata na odredeni formi na rak vo organizmot. Golem broj 
hemikalii koi se metaboliziraat i se transformiraat vo aktivni 
hemiski supstancii, intermedieri ili metaboliti mnogu lesno gi 
vrzuvaat i gi vnesuvaat metalite vo kletkite. Na toj na~in go 
menuvaat i nivniot metabolizam.   

- premestuvaweto na metalite vo organizmot (od eden organ vo drug) 
poradi prisustvo na toksi~ni supstancii e eden od prvite biolo{ki 
indikatori na toksi~niot efekt. Izlo`enost na fluor vo  
organizmot na staorcite }e predizvika zgolemuvawe na sodr`inata na 
cink vo serumot, a izlo`enost na ozon predizvikuva zgolemuvawe na 
sodr`inata na bakar, molibden i cink vo tkivoto na belite drobovi.  
 

 Formirawe na slobodni radikali 
Slobodni radikali se molekuli so neparen broj elektroni. Se 
formiraat in vivo kako bioprodukti na normalniot metabolizam ili 
kako rezultat od izlo`enost na organizmot na jonizira~ko zra~ewe, 
nekoi lekovi i ksenobiotici. Tie se silno reaktivni i nestabilni 
formi na organski i neorganski molekuli so slabo specifi~no dejstvo za 
odredeni reaktanti. Nivnoto prisustvo vo kletkite e pri~ina za pojavata 
na nesakani posledovni reakcii i o{tetuvawe na strukturnite kleto~ni 
komponenti, kako {to se jaglehidratite, lipidite, proteinite i 
nukleinskite kiselini. Slobodni radikali mo`e da predizvikaat 
dijabetes, revmati~en artritis, avtoimuni, kardiovaskularni, 
dermatolo{ki, nevrolo{ki i maligni bolesti. Nekoi supstancii, 
kontaminenti vo atmosferata, kako {to se ozonot, azotniot dioksid, 

peroksiacetil nitratot (Peroxyacetyl nitrate, PAN)35 i drugi imaat silno 
izrazeno dejstvo, sli~no na slobodnite radikali. 
 

 Naru{uvawe na endokrinata funkcija vo organizmot  
Golem broj egzogeni hemikalii, ksenobiotici, kako {to se DDT, 

dihlordifenildihloretilen (DDE), dieldrin, metoksihlor i 
polihlorirani bifenili interferiraat so sintezata, la~eweto, 
transportot, vrzuvaweto, dejstvoto i eliminacijata na prirodnite 
hormoni, predizvikuvaj}i naru{uvawe na endokrinata funkcija vo 
organizmot. 
 

                                                                                                                                                                                     
formiraweto na helatniot prsten u~estvuvaat najmalku dva atoma koi go vrzuvaat metalniot 
jon prisuten vo organizmot. @elezoto vo hemoglobinot i magneziumot vo hlorofilot se 
karakteristi~ni primeri na procesot na helatizacija. 
35 PAN (C2H3O5N)  e toksi~na hemikalija i zna~ajna komponenta na fotohemiskiot smog. 
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Vo `ivotnata i/ili vo rabotnata sredina ~ovekoviot organizam mnogu 
~esto mo`e da bide izlo`en na istovremeno dejstvo na pove}e hemikalii. 
Zaedni~kiot toksi~en efekt na smesata od hemikalii vrz organizmot e 
nepredvidliv i vo mnogu slu~ai razli~en od efektot na sekoja hemikalija 
poedine~no vrz organizmot. Postojat nekolku faktori koi vlijaat istovremeno 
na ~uvstvitelnosta na organizmot kon opredelena hemikalija, i toa: 
tolerancija, aditivnost, sinergizam, potencirawe i antagonizam.    

 

1. Tolerancija e sostojba vo organizmot pri koja efektot na hemikalijata se 
namaluva po vnes na samo nekolku edine~ni dozi. Za da se postigne 
prvobitniot efekt treba da se zgolemi dozata. Tolerancijata se pojavuva 
poradi promeni vo metabolizmot, zgolemena produkcija na enzimi i 
za{titni supstancii ili poradi promeni pri koi nastanuva namaluvawe na 
brojot na receptorite. 
 

2. Aditivnost (aditiven efekt), od tipot 1+1=2, e zbir od edine~nite efekti 
na hemikaliite, naj~esto poradi sli~nite mehanizmi na dejstvo vo 
organizmot. Na primer:  

i. Alkoholot i nekoi lekovi, kako {to se antihistaminici, imaat 
izrazeno depresivno dejstvo vrz CNS, i poradi toa ne se prepora~uva 
istovremen vnes na dve supstancii koi se karakteriziraat so sli~en 
efekt, bidej}i zaedni~kiot efekt vo organizmot }e bide dva pati 
posilen; 

ii. Dve razli~ni aktivni supstancii od ista grupa na organofosforni 
pesticidi }e predizvikaat vo organizmot dva pati posilen efekt na 
inhibicijata na enzimot acetilholinesteraza. 
 

3. Sinergizam (sinergisti~ki efekt) ili t.n. „koktel efekt“, od tipot 1+1>5, e 
rezultat od istovremenoto dejstvo na dve ili pove}e hemikalii ~ij efekt 
vrz organizmot }e bide mnogukratno posilen otkolku zbirot na nivnite 
edine~ni efekti. Na primer:  

i. Pu{eweto i nikotinot vo kombinacija so alkoholot predizvikuva 
zgolemuvawe na rizikot od pojava na kardiovaskularni zaboluvawa, 
mnogu pove}e otkolku sekoja supstancija poedine~no;  

ii. Alkoholot vo kombinacija so nekoi hlorirani organski rastvoruva~i, 
kako {to e tetrahlormetanot (CCl4) predizvikuva zna~itelno 
izrazeno zgolemuvawe na nivnata hepatotoksi~nost. 
 

4. Potencirawe (potencira~ki efekt), od tip 1+0=3, e sostojba koja e mnogu 
sli~na na sinergizmot. Hemikalija koja nema toksi~en efekt mo`e da go 
zgolemi toksi~niot efekt {to go ima drugata hemikalija, mnogu pove}e od 
predviduvawata. Toa zna~i deka istovremenoto prisustvo na nekolku 
hemikalii, sekoja vo dozvoleni koncentracii mo`e da pretstavuva zgolemen 
rizik poradi potencirawe na nivnoto dejstvo. Ovie soznanija se mnogu 
zna~ajni pri izlo`enost na hemikalii koi predizvikuvaat naru{uvawe na 
endokriniot sistem. Na primer:  

i. Smesa na izopropanol i tetrahlormetan e tumorski promotor. 
 

5. Antagonizam (antagonisti~ki efekt), od tipot 1+1<1, e sostojba sprotivna 
na sinergizmot i osnova za dejstvoto na antidoti. Istovremenoto prisustvo 
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na dve hemikalii predizvikuva namaluvawe na toksi~niot efekt, kako 
rezultat na nivnite sprotivni efekti. Na primer:  

i. Antidot dimerkaprol (British anti-Lewisite, BAL) so te{kite metali;  
ii. Hemikalii koi deluvaat stimulativno vo organizmot imaat sprotiven 

efekt od onie koi deluvaat depresivno.  
 

Dejstvoto na antidotite i namaluvaweto na toksi~niot efekt na 
hemikaliite e rezultat na razli~nite mehanizmi na antagonizam, i toa: 
funkcionalen antagonizam, hemiski antagonizam, dispoziciski antagonizam, i 
receptor-antagonisti.   

 

 Funkcionalen ili fiziolo{ki antagonizam - dve hemikalii koi 
predizvikuvaat sprotivni fiziolo{ki efekti vo organizmot, zaedno se 
uramnote`uvaat. Na primer:  

- adrenalin (stimulator na CNS) i diazepam (depresiv na CNS); i 
- visoki dozi na kofein i fenobarbital. 

 

 Hemiski antagonizam ili inaktivacija - so hemiska reakcija me|u dve 
hemikalii (antagonist i toksi~na supstancija) se dobiva proizvod, koj e 
pomalku toksi~na supstancija. Na primer:  

- dimerkaprol (antidot BAL) ili penicilamin kako helatira~ki 
supstancii so te{kite metali gradat pomalku toksi~en kompleks; 

- pri truewe so kiselini se dava i`aren magnezium oksid; 
- pri truewe so bazi se davaat slabi kiselini; i 
- acidozata pri truewe so metanol se spre~uva so davawe na natrium 

hidrogenkarbonat (soda bikarbon).  
 

 Biolo{ki/farmakokinetski ili dispoziciski antagonizam - odredeni 
supstancii gi menuvaat procesite na apsorpcija, distribucija, 
metabolizam i eliminacija na hemikaliite vo organizimot so cel 
namaluvawe na nivnata koncentracija i/ili izlo`enost na odredeni 
organi i sistemi. Na primer:  

- aktivniot medicinski jaglen i ipekakuana sirupot kako emetik ja 
namaluvaat apsorpcijata na nekoi hemikalii vo organizmot; i 

- diureticite ja zabrzuvaat eliminacijata na hemikaliite od 
organizmot. 
 

 Receptor-antagonisti ili blokatori - so kompetitivnoto vrzuvawe na 
opredelena aktivna supstancija (antidot) na istite receptorite na koi 
se vrzuvaat i toksi~nite hemikalii se spre~uva pojavata na biolo{kiot 
efekt vo organizmot so ednostavno blokirawe i/ili namaluvawe na 
dejstvoto na agonistite. Na primer:  

- atropinot kako antagonist i antidot mo`e da gi blokira 
acetilholinesteraza-receptorite pri izlo`enost na organizmot 
so organofosforni pesticidi;  

- etanolot se vrzuva za istiot enzim (alkohol dehidrogenaza) kako i 
metanolot so {to se spre~uva oksidacijata na metanolot vo 
formaldehid i negovoto nesakano dejstvo vrz o~niot nerv; i 

- tamoksifen kako antiestrogen lek, go namaluva rizikot od pojava 
na rak na dojka kaj `enite. 
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7. FIZIOLO[KA KLASIFIKACIJA NA TOKSI^EN ODGOVOR 
 (EFEKT) 

 

Sekoj organizam se karakterizira so soodvetna fiziolo{ka 
~uvstvitelnost vo odnos na toksi~noto dejstvo {to go predizvikuvaat 
razli~nite hemikalii. Kakov }e bide intenzitetot na odgovorot }e zavisi od 
slednite faktori: 

i. Objektivni, kako {to se fizi~ko-hemiskite karakteristiki na 
hemikaliite, dozata i vremeto na izlo`enost, mehanizmot na dejstvo, 
prisustvoto na drugite hemikalii vo smesa so sinergisti~ko i/ili 
antagonisti~ko dejstvo i dr.   

ii. Subjektivni, kako {to se polot, vozrasta, prehranbenite naviki i 
`ivotniot stil, naslednite bolesti, genetskite faktori, etni~kata 
pripadnost, fiziolo{kata sostojba i biohemiskite procesi vo 
organizmot i dr. 

 
Izlo`enosta na organizmot so toksi~nite supstancii mo`e da 

predizvika pojava na mnogubrojni nesakani reakcii i/ili toksi~ni efekti vo 
organizmot, i toa: 

 

 Lokalno dejstvo - efektot }e se manifestira samo na mestoto na prviot 
kontakt na hemikalii so ko`ata, sluzoko`ata, o~ite, GIT i 
respiratorniot sistem mnogu ~esto vo vid na nadraznuva~ki i/ili 
vospalitelni procesi, hemiski izgorenici i nekroza ili degeneracija na 
tkivoto. Pritoa hemikaliite ne mora da se apsorbiraat vo organizmot. 
Na primer: silni kiselini i alkalii predizvikuvaat vospalitelni 
reakcii, hemiski izgorenici ili izumirawe na tkivoto, a intenzitetot 
na promenite }e zavisi od koncentracijata na hemikaliite. 

 

 Sistemsko dejstvo - efektot }e se manifestira po apsorpcija na 
hemikaliite vo sistemskata cirkulacija i nivna distribucija vo nekoi 
tkiva, organi ili sistemi vo organizmot, kako {to se GIT, 
respiratorniot sistem, krvta i drugi prokrveni organi (srce, crn drob, 
beli drobovi i dr.). Efektot e karakteristi~en za hemikalii, osobeno 
kumulativnite, koi gi o{tetuvaat tkivata, organite ili sistemite vo 
organizmot, na mesta koi se podaleku od mestoto na apsorpcija. Na 
primer:  
- arsenot, vo oblik na arsentrioksid se vnesuva vo organizmot 

peroralno preku GIT, a predizvikuva nesakani efekt na nervniot 
sistem, crniot drob, bubrezite i ko`ata; i 

- benzenot, kako hemisko isparuvawe se vnesuva vo organizmot so 
inhalacija preku respiratorniot sistem, a predizvikuva nesakani 
efekti vrz koskenata srcevina. 

 
 Nekoi hemikalii mo`e da predizvikaat istovremeno i lokalni i 
sistemski efekti. Silnite mineralni kiselini predizvikuvaat te{ki 
o{tetuvawa na ko`ata  {to pretstavuva lokalen efekt, no vo isto vreme, mnogu 
~esto, mo`e da predizvikaat i sistemski efekti kako rezultat od pojavata na 
{ok i o{tetuvawe na organite i/ili sistemite vo organizmot. Supstanciite so 
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sistemsko dejstvo mo`e da predizvikaat pojava na selektiven ili politopi~en 
efekt. 
 

 Selektiven efekt - se manifestira na eden organ, tkivo ili na opredelen 
sistem vo organizmot. Na primer:  
- botulin toksinot deluva vrz motornite nervni zavr{etoci vo 

organizmot i go onevozmo`uva osloboduvaweto na acetilholinot koj 
kako nevrotransmiter e neophoden vo prenosot na elektri~nite 
impulsi od muskulite do CNS. Poradi toa }e nastane kontrakcija i 
paraliza na muskulite. 

- kadmiumot se karakterizira so toksi~en efekt vo bubrezite, a 
parakvatot, aktivna supstancija od grupata na herbicidi, vo belite 
drobovi; 

- nekoi tkiva se karakteriziraat so specifi~ni receptori za 
soodvetni toksi~ni supstancii, prisutni na kleto~nata membrana; 

- nervnoto tkivo e ~uvstvitelno na toksi~ni supstancii, kako {to se 
nitritite koi go blokiraat snabduvaweto na tkivoto so kislorod; i 

- nekoi hemikalii, kako {to se cijanidi (CN
−), azid anjon (N3

−) i 
jaglerod monoksid (CO) ja inhibiraat aktivnosta na enzimot citohrom 
oksidaza, t.n. kompleks IV, EC 1.9.3.1, koj se nao|a vo mitohondriite na 
kletkite, so {to predizvikuvaat hemiska asfiksija ili nedostatok na 
kislorod vo kletkata.   
 

 Politopi~en efekt e istovremeno o{tetuvawe na pove}e organi (ko`a so 
mukozna membrana, beli drobovi, crn drob, bubrezi, koskena srcevina) i 
sistemi (kardiovaskularen, reproduktiven, nerven, imunolo{ki) vo 
organizmot. 
 
Koncentracijata na toksi~nata supstancija vo organizmot ne e sekoga{ 

najvisoka vo tkivoto ili organot kade {to se akumulira. Olovoto se 
bioakumulira vo koskite, me|utoa toksi~niot efekt se manifestira na mekite 
tkiva na crniot drob, bubrezite i na crvenite krvni kletki (eritrocitite). 

Isto taka, DDT se bioakumulira vo masnoto tkivo na organizmot, me|utoa 
toksi~niot efekt }e se manifestira na CNS. 

    
 Hemikaliite vo organizmot mo`e da manifestiraat i drugi toksi~ni 
dejstva, i toa:  

 Specifi~no dejstvo - efektot na nekoi hemikalii e tesno povrzan so 
nivnata hemiska struktura. Tie mo`e da deluvaat samo na nekoi mesta na 
povr{inata ili vo vnatre{nosta na kletkata na t.n. receptorski mesta 
na vrzuvawe. 

 Momentalno dejstvo - efektot }e se pojavi vedna{, vo momentot, kako 
rezultat od apsorpcijata na hemikaliite vo organizmot. 

 Odlo`eno dejstvo - efektot }e se pojavi po opredeleno vreme kako 
rezultat od apsorpcijata na hemikaliite vo organizmot. Na primer: kaj 
organofosfornite insekticidi,  efektot }e se pojavi po nekolku denovi 
ili nedeli, dodeka kaj kancerogenite hemikalii, efektot }e se pojavi po 
nekolku godini. 
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 Reverzibilno dejstvo - }e se manifestira ako nema traen efekt vo 
organizmot po izlo`enost na hemikaliite. Na primer: karbamatnite 
insekticidi se reverzibilni inhibitori na enzimot, 
acetilholinesteraza. 

 Ireverzibilno dejstvo - efektot na hemikaliite naj~esto e prosleden so 
trajni, nepovratni promeni vo organizmot. Ovoj efekt ostanuva po 
eliminacijata na hemikaliite od organizmot. Na primer: 
organofosfornite insekticidi se ireverzibilni inhibitori na enzimot 
acetilholinesteraza, dodeka mutagenosta, teratogenosta i 
kancerogenosta se nepovratni promeni. 
 
Soznanijata za fizi~ko-hemiskite karakteristiki na razli~nite 

hemikalii mo`e da se iskoristat vo predviduvaweto na toksi~nite efekti na 
nekoi hemikalii ili na nivnite grupi. Vo praktikata, hemikaliite mo`e da se 
klasificiraat vrz osnova na nivnite nesakani ili toksi~ni efekti koi se 
manifestiraat vrz nekoi sistemi vo organizmot. Se razlikuvaat hemikalii so 
naglasena sistemska toksi~nost, i toa: 

 

 Hemotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii, kako {to se arsin 
gasot, anilinot, benzenot, nitritite, nitrobenzenot, toluidinot, 
oksalnata kiselina i drugi, vrz hematopoetskiot sistem ili koskenata 
srcevina i krvnite kletki, izrazeno preku: 
≠ promena na brojot i funkcijata na krvnite kletki so pojava na 

anemija, leukemija, trombocitopenija, agranulocitopenija i dr.; 

≠ promena na pH-vrednosta; 
≠ promena na koagulacijata; i 
≠ dejstvo vrz krvnite kletki ili vrz koskenata srcevina, kade {to se 

sozdavaat krvnite kletki. 
 

 Kardiotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii, kako {to se  
rastvoruva~ite (toluen, halogenirani jaglevodorodi, ketoni, glikol etri 
i estri), vinil hloridot, te{kite metali (arsen, `iva, olovo), 
kardioglukozidi (digitoksin, digoksin, scilaren), akonitinot i drugi, 
vrz srceto izrazeno preku: 
≠ funkcionalni promeni, kako {to se naru{uvawe na ritamot, silata i 

provodlivosta na elektri~nite impulsi; i 
≠ strukturni promeni. 

 

 Gastrointestinalna toksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na hemikaliite pri premin niz 
gastrointestinalniot trakt, izrazeno preku:  
≠ nagrizuva~ki promeni na tkivoto od dejstvoto na silnite mineralni 

kiselini i alkalii; i 
≠ interakcija na bakteriskite endotoksini so mukoznata membrana od 

GIT. 
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 Pulmotoksi~nost 

Pretstavuva toksi~no dejstvo vrz tkivoto na belite drobovi36 i sistemot 
za di{ewe izrazeno preku: 
- direktno, lokalno dejstvo na hemikaliite, kako {to se hlor, amonijak, 

azot dioksid, silicium, azbest vo forma na aerosol; i 
- dejstvo vrz mehanizmot na di{ewe, kako {to e jaglerod monoksid. 
 
Na primer, so pulmotoksi~no dejstvo se karakteriziraat: 

i. Gasovite (pr. sulfur dioksid) koi se rastvorlivi vo voda deluvaat vrz 
gornite di{ni pati{ta, dodeka gasovite koi se liposolubilni (pr. 
fozgen) deluvaat vrz belodrobnoto tkivo. Pra{inata od silicium ili 
azbest predizvikuva fibrozni promeni vo pulmonarnoto tkivo, 
dodeka pra{inata od jaglen, pamuk i volna predizvikuva lokalno 
o{tetuvawe, poznato kako pnevmokonioza;  

ii. Hemikaliite, kako {to se amonijakot, hlorovodorodot gas, 
fluorovodorodot gas, ozonot, fozgenot i dr., koi vo niski 
koncentracii predizvikuvaat vospalenie na mukoznata membrana od 
respiratorniot sistem se narekuvaat nadraznuva~ki hemikalii ili 
iritansi;  

iii. Hemikaliite, kako {to se akrolein, formaldehid, jod, mravska 
kiselina, ocetna kiselina, sulfur dioksid, sulfurna kiselina i dr., 
mo`e da predizvikaat promeni vo dinamikata na respiracijata i vo 
funkcijata na belite drobovi; 

iv. Dolgotrajna izlo`enost na nadraznuva~ki hemikalii, kako {to e 
hlorovodorodnata kiselina }e predizvika zgolemena mukozna 
sekrecija i pojava na hroni~en bronhit. Hemikaliite so primaren 
nadraznuva~ki efekt ne predizvikuvaat pojava na sistemska 
toksi~nost vo organizmot, bidej}i formiranite produkti vo 
pulmonarnoto tkivo ne se toksi~ni; i 

v. Sekundarnite efekti na nadraznuva~kite hemikalii, kako {to se 
alkoholi, aromati~ni i halogenirani jaglevodorodi, sulfur vodorod 

i asfiksanti (ednostavni37 i hemiski38), vrz mukoznata membrana mo`e 
da bidat maskirani so pojavata na sistemski efekti kako rezultat od 
nivnata apsorpcija vo organizmot.  
 

 Hepatotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii, kako {to se  

aflatoksin B1, acetaminofen, bromobenzen, vinilhlorid, etanol, 
estradiol, hloroform, pirolidizinski alkaloidi, sulfanilamid, 
tetraciklini, tioridazin, uretan, faloidin i drugi, vrz crniot drob 
izrazeno so: 
- zastoj i o{tetuvawe na `ol~nite pati{ta; 
- zamastuvawe na crniot drob; 

                                                           
36

 Vo prevod od latinski jazik, pulmō, pulmōnēs, zna~i beli drobovi. 
37

 Ednostavni asfiktanti se gasovi koi go istisnuvaat kislorodot od atmosferata i na toj 
na~in ja spre~uvaat negovata apsorpcija. Na primer: jaglerod dioksid, metan, helium, azot i 
argon.  
38

 Hemiski asfiktanti, kako {to se jaglerod monoksid, cijanidi i vodorod sulfid ja namaluvaat 
sposobnosta na organizmot (kletkite i enzimite) za apsorpcija, transport i iskoristuvawe na 

kislorodot. Nivnoto dejstvo e izrazeno vo mnogu niski koncentracii (ppm). 
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- uni{tuvawe na hepatocitite, ciroza, vaskularni naru{uvawa; i 
- tumori. 

 

 Nefrotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii, kako {to se  
analgetici, imunosupresivi, mikotoksini, radiokontrastni sredstva, 
halogenirani alifatski jaglevodorodi, te{ki metali, hlor i drugi, vrz 
bubrezite izrazeno preku: 
- dejstvo vrz glomerularnata funkcija (silicium dioksid); 
- dejstvo vrz tubularnata funkcija (paracetamol, `iva, olovo, kadmium, 

ohratoksin A); i 
- vazokonstrikcija ili inhibicija na regulacijata na bubre`nata 

funkcija (kalaj dihromat). 
 

 Nevrotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii vrz centralniot i 
periferniot nerven sistem izrazeno preku promeni vo ~uvstvitelnosta 
na bolka i dopir, kako i promeni na motornite funkcii.  
 
Na primer, so nevrotoksi~no dejstvo se karakteriziraat: 

i. Nevrotoksi~nite hemikalii, kako {to se alkohol, botulin toksin, 
glutamat, ekstazi, ergotamin, `iva, kokain, mangan, organofosforni 
insekticidi, tetraetilolovo, trietilkalaj, tetrodotoksin i drugi, 

mo`e da predizvikaat o{tetuvawe na sivata masa39, mielinot40, 
perifernite nevroni i sinapsi, kako i lokalizirani lezii na CNS;  

ii. Op{tite anestetici, kako {to se dietileter i hloroform imaat 
depresivno dejstvo vrz CNS; i 

iii. Narkoticite, hipnoticite i nekoi jaglevodorodi predizvikuvaat 
depresija na centarot za di{ewe. 
 

 Dermotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii vrz ko`ata koe e 
izrazeno so: 

- kontakten dermatitis41 pri izlo`enost na amonijak, vodorod 
peroksid, natrium hidroksid, hlor, hlorovodorodna kiselina, fosfor 
i fenol; 

- fototoksi~ni reakcii pri izlo`enost na policikli~ni aromati~ni 
jaglevodorodi, furokumarini, tetraciklini, hlorpromazin i dr.; 

- hiperpigmentacija i hipopigmentacija pri izlo`enost na antracen, 
pikrinska kiselina, bizmut, `iva, furokumarini, tirozin i dr.;  

- hlorakni42 na ko`ata pri izlo`enost na dioksin; 

                                                           
39

 Sivata masa ili sivata materija e glavniot sostaven del na centralniot nerven sistem koj gi 
opfa}a korata na golemiot i maliot mozok, bazalnite ganglii, talamusot, lumbi~kiot sistem i 
dr. Toa se delovi na mozokot koi ja kontroliraat rabotata na muskulite, senzornata percepcija 
(vidot, sluhot i drazbite koi doa|aat od povr{inata na ko`ata), pamteweto, emociite, 
odnesuvaweto, govorot, ~itaweto, pi{uvaweto, presmetkite i dr. 
40

 Mielinot e bela masna supstancija, smesa od proteini i lipidi, koja gi oblo`uva aksonite na 
nekoi nervni kletki, formiraj}i pritoa elektri~en izolatoren sloj. 
41

 Vospalenie na ko`ata pri neposreden kontakt so hemikalii. 
42

 Ko`no zaboluvawe koe se karakterizira so pojava na cisti i lezii na ko`ata, sli~ni na akni. 
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- kontakten dermatitis i osip pri izlo`enost na azoboi, benzoati, 
salicilati, mentol, rastitelni i `ivotinski toksini; i  

- rak na ko`ata pri izlo`enost na arsen, policikli~ni aromati~ni 
jaglevodorodi i dr. 
 

 Reproduktivna toksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii vrz reproduktivniot 

sistem. Mnogu poznati hemikalii, kako {to se DDT, dioksinite, 
soedinenijata na arsenot i hromot, anabolnite steroidi, benomilot, 
etilen oksidot, fitoestrogenite supstancii, ftalatite i drugi, koi 
predizvikaat o{tetuvawe na ma{kite i/ili `enskite reproduktivni 
funkcii vo organizmot i pojava na {iroka rasprostranetost na 
nenaslednite i nesakanite efekti kaj potomstvoto se karakteriziraat so 
reproduktivna toksi~nost. Izlo`enost na ma`ite i `enite so ovie 
hemikalii mo`e da predizvika pojava na nesakani efekti, i toa za:   

a. ma`i:  
- namaluvawe na plodnost pri izlo`enost na dietilstilbestrol, olovo 

i dr.; i 
- rak na testisi, strukturni naru{uvawa, namaluvawe na brojot na 

spermatozoidi pri izlo`enost na dioksin, DDE, bisfenol A i dr. 
b. `eni: 
- vlijanie vrz menstrualniot ciklus ili negova disfunkcija, brzo 

pubertetsko sozrevawe, nesakani efekti vrz jajnicite i ovulacijata 

pri izlo`enost na alkohol i DDT; 
- vlijanie vrz laktacijata pri izlo`enost na nikotin, alkohol, kofein, 

nekoi lekovi i dr; i 
- promeni vo odnesuvaweto. 

 

 Endokrinotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii vrz endokriniot 
sistem. So takvo dejstvo se karakteriziraat golem broj poznati 
hemikalii, kako {to se prirodnite i sinteti~kite estrogeni, 
herbicidite, organometalite, aditivite vo proizvodstvoto na plastika, 
proizvodite na sogoruvaweto i dr. Tie ja naru{uvaat funkcija na 
endokriniot sistem so pojava na nesakani efekti po zdravjeto na 
izlo`eniot organizam ili po zdravjeto na slednite generacii. Efektot 
se manifestira preku dejstvo vrz: 
- endokrinite `lezdi i nervnoendokrinite pati{ta; 
- metabolizmot na hormonite, kako kompetitori ili inhibitori; i   
- receptorite, kako agonisti ili antagonisti. 

 

 Imunotoksi~nost 
Pretstavuva toksi~no dejstvo na nekoi hemikalii, kako {to se azbest, 

benzen, DDT, dieldrin, dietilstilbestrol, kokain, kanabinoidi, 
organometalni soedinenija, pesticidi, te{ki metali, halogenirani 
aromati~ni jaglevodorodi i drugi hemikalii, koi mo`e da 
interferiraat so aktivnosta na timusot i/ili imunolo{kiot sistem, 
{to se manifestira so supresija ili menuvawe na imunolo{kite 
funkcii na organizmot, izrazeni preku:  
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- hroni~ni vospalenija; 
- hipersenzitivnost ili super~uvstvitelnost so karakteristi~ni 

alergiski reakcii na ko`ata i/ili sostojbi vo organizmot, mo`e da 
predizvikaat mnogu hemikalii, kako {to se solite na hromot i 
nikelot, hloriranite jaglevodorodi, penicilinskite antibiotici, 
2,4-toluen diizocijanatot, otrovniot br{len ili prehranbenite 
proizvodi, kako {to se mlekoto, jajcata, {kolkite, le{nicite, 
kikirikite i dr. Alergiskata reakcija mo`e da bide slabo izrazena so 
pojava na alergiski dermatitis ili silno izrazena so pojava na 

anafilakti~en {ok43 so letalen ishod; 
- imunosupresija, kako rezultat od direktnoto toksi~no dejstvo na 

nekoi hemikalii, kako {to se DDT, dieldrin, dietilstilbestrol, 
etanol, kadmium, kokain, metil`iva, olovo, trihoteceni i drugi, koi 
predizvikuvaat namaluvawe na imunolo{kiot odgovor na organizmot; 

- imunostimulacija ili zgolemuvawe na imunolo{kiot odgovor na 
organizmot;  

- avtoimunost, kako rezultat na izlo`enost na izonijazid, penicilin, 
polihlorirani bifenili i drugi hemikalii koi predizvikuvaat 
brojni naru{uvawa poradi namaluvawe na imunolo{kata tolerancija 
na organizmot kon sopstvenite antigeni, poradi {to organizmot gi 
napa|a sopstvenite kletki, tkiva i organi.  

Imunotoksi~nosta e prosledena so za~estena pojava odnosno incidenca i 
intenzitet na infektivnite zaboluvawa ili pojavata na rakot.  
 

 Kancerogeno dejstvo 
Mnogu hemikalii i/ili nivnite metaboliti mo`e da predizvikaat 
po~etna ili zgolemena proliferacija na maligni neoplasti~ni kletki 
ili razvoj na maligni i potencijalno maligni tumori. Isto taka, tie 
mo`e da predizvikaat pojava na rak ili da ja zgolemat negovata 
rasprostranetost vo organizmot. Hemikalii so karakteristi~no 

kancerogeno dejstvo se azbest, azo boi, -naftilamin, benzen, vinil 
hlorid, etilen oksid, mikotoksini, metilhlormetileter, neorganski 
soli na arsen, hrom i nikel, organohlorni pesticidi, polihlorirani 
aromati~ni jaglevodorodi, polihlorirani bifenili, formaldehid, 

hlorfenoli, heksahlorobenzen,  N-nitrozodimetilamin44 i dr. 
 

 Mutageno dejstvo 
Nekoi hemikalii mo`e da interferiraat so genetskiot materijal na 
somatskite i/ili polovite kletki, predizvikuvaj}i promeni koi se 
manifestiraat so pojava na nasledni genetski nepravilnosti. 

                                                           
43

 Sostojba predizvikana od silna alergiska reakcija vo organizmot koja se manifestira so brzo 
namaluvawe na krvniot pritisok, otekuvawe na jazikot i usnite, stesnuvawe na di{nite 
pati{ta so ote`nato di{ewe, vrtoglavica, op{ta slabost na organizmot, konfuzija, gubewe na 
svesta, koma i smrt vo pote{ki slu~ai.   
44

 Dimetilnitrozoamin e N-nitrozo soedinenie koe sodr`i N-N=O funkcionalna grupa. Vo 
minatoto se primenuval kako industriski rastvoruva~. Denes pove}e ne se upotrebuva poradi 
negovoto hepatotoksi~no dejstvo i ~estata pojava na `oltica kaj rabotnicite profesionalno 
izlo`eni na dimetilnitrozoamin. Golem broj drugi N-nitrozo soedinenija koi se sozdavaat 
kako bioprodukti vo procesite na industriskoto proizvodstvo na hranata i pijalacite, imaat 
kancerogeno dejstvo. 
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Mutagenoto dejstvo e karakteristi~no za policikli~nite aromati~ni 
jaglevodorodi, heterocikli~nite amini i drugi hemikalii. Efektot vrz 
somatskite kletki mo`e da bide prosleden so metaboli~ka disfunkcija, 

pojava na odredeni bolesti (ateroskleroza)45 ili rak vo organizmot. 
Efektot vrz polovite kletki mo`e da bide nasleden i da se prenesuva na 
slednite generacii. Pojavata na toksi~niot, letalniot ili nasledniot 
efekt vrz genetskiot materijal na polovite ili somatskite kletki se 

narekuva genotoksi~nost.  
 

 Teratogeno dejstvo 
Teratogeno dejstvo ili embriotoksi~nost, fetotoksi~nost ili razvojna 
toksi~nost poka`uva sekoja hemikalija koja, spored Zakonot na 

Karnofski (Karnofsky’s Law)
46 se dava vo vistinska doza, na vistinski vid, 

vo vistinsko vreme. Ova go objasnuva vklu~uvaweto na mnogu razli~ni 
supstancii koi se od su{tinsko zna~ewe za samiot `ivot vo t.n. lista na 
teratogeni ili lista na opasni svojstva na industriski materijali, od 
1989 godina, kako {to se vodata za piewe, gotvarskata sol, kislorodot, 
{e}erite (saharoza i laktoza), palminoto maslo, masloto od p~enka, 

masloto od Myristica fragrans (vo ~ij sostav se nao|a toksinot, miristicin), 
prirodnite supstancii vo sostav na hranata, kako {to se holesterolot i 
papainot od ananas, drugi supstancii, kako {to se dietilstilbestrol, 
alkohol i olovo, sostojbi na hipo- ili hiper-vitaminoza (nedostatok ili 

vi{ok na vitamini A, B3, B5, B7, B9, B12, C, D2, E, K), prirodni i 
esencijalni hormoni (estradiol, progesteron, razli~ni prostaglandini), 
adenin (nukleinska baza od DNK), aminokiselina metionin, nedostatok 
na esencijalni metali vo organizmot (cink, mangan, kobalt), virusni 
infekcii, zra~ewe, fizi~ki traumi, nekoi lekovi (talidomid)47 i dr. 
Site ovie supstancii mo`e da interferiraat so fiziolo{kiot 
normalen embrionalen razvoj vo prvite nedeli od bremenosta i da 
predizvikaat smrt na fetusot ili nesakan abortus, malformacii, 
funkcionalni naru{uvawa, zastoj vo razvojot na fetusot i drugi 

                                                           
45

 Bolest na golemite arterii vo organizmot koja se manifestira so akutna ili hroni~na 
opstrukcija (za~epuvawe), naru{uvawe na te~eweto na krvta i snabduvaweto na organite so 
kislorod. 
46

 Istra`uvawata na dr. Karnofsky i dr. Law vo 50-tite godini na minatiot vek se prifateni kako 
standardi vo ispituvaweto na teratogenoto dejstvo na site hemikalii. Rezultatite se 
prezentirani na sostanokot na Scientific Review Committee of the American Cancer Society, Westchester 

Country Club, Rye, N.Y., March 23-25,1956. 
47

 Informaciite za toksi~nosta na hemikaliite se dobivaat od studii so eksperimentalni 
`ivotni. Rezultatite od ovie studii i pokraj toa {to obezbeduvaat korisni informacii, treba 
da se prifatat so odredena nesigurnost. Taka, na primer, dozvolata za upotreba na preparatot 
Talidomid vo 1956 godina, kako sedativ za smiruvawe i za spre~uvawe na utrinskite tegobi kaj 

bremenite `eni e izdadena vrz osnova na soodvetni testovi na staorci (pr. LD50). Testovite na 
`ivotni ne vklu~uvale ispituvawe na efektite na lekot vo tek na bremenosta (teratogeno 
dejstvo). Preparatot se upotrebuval vo period od 1957 do 1961 godina, vo pove}e od 50 dr`avi vo 
svetot, no ne i vo SAD. Vo toj period se evidentirani pove}e od 10000 novoroden~iwa bez 
ekstremiteti (efektot e poznat kako amelija) ili so te{ki deformacii na ekstremitetite 
(fokomelija), poradi fizi~kata sli~nost na ovie deca so morskite `ivotni, fokite. 
Talidomidot e zabranet i povle~en od upotreba vo 1961 godina. Denes, ispituvawata i 
odobruvaweto na lekovite za humana upotreba mo`e da traat 8-12 godini, vo koi se vklu~eni 
ispituvawa na pove}e vidovi eksperimentalni `ivotni i strogo regulirani klini~ki studii na 
lu|e. 
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promeni. Pritoa, ne predizvikuvaat o{tetuvawe na organizmot na 
majkata, i efektot ne e nasleden kaj potomcite.  
 

 Nekoi hemikalii se karakteriziraat i so drugi efekti, kako {to se: 

 Fiziolo{ki efekti, koi gi predizvikaat site hemikalii so izrazeno 
silno dejstvo vrz organizmot prosledeno so promena na krvniot pritisok, 
zabrzana rabota na srceto, zgolemeno nivo na acetilholinot, i dr. 

 Efekti vrz metaboli~kite procesi karakteristi~ni za hemikaliite, 
kako {to se cijanidite, koi predizvikuvaat ireverzibilna inhibicija na 
enzimskata aktivnost na citohromoksidazata, superoksidizmutazata i 
sukcinildehidrogenazata vo mozokot i srceto so letalno dejstvo poradi 
asfiksija i prestanok na kleto~noto ili tkivnoto di{ewe.  
 
Postojat mnogu faktori koi mo`e da vlijaat vrz procesite na apsorpcija, 

distribucija, metabolizam i eliminacija na hemikaliite od organizmot. Pokraj 
spomenatite, kako {to se polot, starosta, ishranata, op{tata fiziolo{ka 
sostojba, navikite i na~inot na `iveewe, pu{eweto i alkoholot, osobeno 
vnimanie treba da im se posveti na genetskite faktori koi imaat silno 
izrazeno vlijanie vrz metabolizmot i distribucijata na hemikaliite vo 
organizmot. Toksikogenomikata e nova disciplina koja gi prou~uva 
potencijalnite toksi~ni efekti na site hemikalii vklu~itelno i lekovite, 
koristej}i izvori na genomi ili celosni  genetski informacii na organizmot. 
So ovaa tehnika mo`e istovremeno da se sledat pomali ili pogolemi promeni 
vo ekspresijata na iljadnici geni, biomarkeri na toksi~niot efekt pri 
izlo`enost na organizmot so toksi~ni hemikalii. Vo su{tina site patolo{ki 
procesi se razvivaat pod genetska kontrola. Genite go pretstavuvaat ciklusot 
niz koj minuva kletkata od po~etnoto o{tetuvawe do zazdravuvaweto, a 
celosnoto prou~uvawe na ovie ciklusi mo`e da dovede do razvoj na novi 
~uvstvitelni metodi za analiza na toksi~nite hemikalii i nivnite metaboliti 
i do celosno razbirawe na molekularnite mehanizmi na toksi~nost so mo`nost 
za predviduvawe na posledicite od izlo`enost na biolo{kite sistemi so 
toksi~ni hemikalii.  
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8. HEMISKA IZLO@ENOST I BIOMARKERI NA TOKSI^EN 
 EFEKT 

 
Izlo`enost e proces so koj se definira neposredniot kontakt na 

organizmot so kontaminentite, naj~esto hemikaliite ili kontaminiraniot 
medium, vo tek na opredelen vremenski period. Izvorot na  kontaminacijata 
mo`e da bide hemiski, fizi~ki ili mikrobiolo{ki. Izlo`enosta se 
karakterizira so: 

i. intenzitet, izrazen so koncentracijata na kontaminentite na edinica 
masa ili volumen od mediumot na koj e izlo`en organizmot; 

ii. za~estenost; i 
iii. vremetraewe na kontaktot. 

 
Hemiskata izlo`enost gi povrzuva izvorot na kontaminacijata i 

prisutnite kontaminenti vo `ivotnata sredina so nivnite efekti vrz `ivotot 
i zdravjeto na lu|eto. Izvorite na hemiskata kontaminacija, naj~esto se 
industrijata, motornite vozila i emisiite na izduvnite gasovi vo soobra}ajot, 
rudnicite, termocentralite, primenata na pesticidite i ve{ta~kite |ubriva 
vo zemjodelstvoto, zemjodelskite farmi, nesoodvetnoto deponirawe na otpadot, 
komunalnite i industriskite otpadni vodi, i drugi izvori koi vr{at emisija na 
toksi~ni hemikalii direktno vo `ivotnata sredina. Isto taka, direktnata 
kontaminacija mo`e da nastane i kako rezultat od aktivnosta na ~ovekot i 
negovoto sekojdnevno dejstvuvawe vo `ivotnata i vo rabotnata sredina so 
primena na bezbroj hemikalii i proizvodi za {iroka potro{uva~ka, 
kozmeti~ki proizvodi, grade`ni materijali i pesticidi vo doma}instvata, 
izvori na greewe, gotvewe, pu{ewe i dr. Se pretpostavuva deka na pazarot denes 
se prisutni pove}e od 100000 razli~ni hemikalii od koi pove}e od 30000 se vo 
sekojdnevnata upotreba. Golem broj od niv se opasni za `ivotot i zdravjeto na 
lu|eto i kvalitetot na `ivotnata sredina. Preminot na hemikaliite od 
izvorot na kontaminacijata vo `ivotnata sredina e rezultat na golem broj 
posledovatelni hemiski reakcii ili na nivnata mikrobiolo{ka degradacija. 
Hemikaliite i nivnite produkti, od `ivotnata sredina, preku vozduhot, 
po~vata, vodata i hranata }e navlezat vo organizmot voobi~aeno so peroralen 
vnes, so inhalacija ili so dermalna apsorpcija. Mnogu hemikalii, kako {to se 
dioksinite, olovoto, polihloriranite bifenili i organohlornite pesticidi, 
se karakteriziraat so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina. Poradi toa, 
izlo`enost na organizmot so hemikaliite }e prodol`i sekoga{ koga toj }e bide 
vo neposreden kontakt so kontaminiraniot medium. 

Ispituvawata na efektite na toksi~nite hemikalii vrz organizmite i 
`ivotnata sredina e od presudno zna~ewe vo toksikologijata. Hemikaliite vo 
po~etokot na izlo`enost na organizmot mo`e da predizvikaat primarna 
toksi~nost na molekularno nivo so pojava na biohemiski efekti, kako {to se  
promenite na enzimskata aktivnost ili promenite vo DNK. Ovi promeni 
ponatamu predizvikuvaat pojava na sekundarna toksi~nost niz serija od 
posledovatelni reakcii na nivo na kletki, tkiva ili sistemi vo organizmot 
koi se manifestiraat so fiziolo{ki promeni. Za taa cel se opredeluva 
koncentracijata ili nivoto na izlo`enost na toksi~nata hemikalija vo 
organizmot, koja ponatamu se doveduva vo korelacija so nesakanite i toksi~nite 
efekti vrz organizmot. Me|utoa, vrskata me|u nivoto na izlo`enost i 
nesakanite efekti mnogu ~esto ne mo`e da se utvrdi so sigurnost, samo kako 
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rezultat od nekoi biohemiski ili fiziolo{ki promeni koi gi predizvikuvaat 
hemikaliite vo organizmot. Poradi toa, se primenuvaat biomarkeri za da se 
doka`e izlo`enosta na toksi~nite hemikalii i da se oceni reakcijata i 
~uvstvitelnosta na organizmot.  

 
8.1 Biomarker 
 Biomarker ili biolo{ki marker pretstavuva sekoja supstancija, 
struktura, proces ili nivni produkti i vlijanija koi mo`e da se opredeluvaat 
vo organizmot kako odgovor na interakcijata me|u biolo{kite sistemi i 
potencijalnata opasnost koja mo`e da bide hemiska, fizi~ka ili biolo{ka. 
Isto taka, preku biomarkerite mo`e da se opredeluvaat kvantitativnite 
karakteristiki na normalnite fiziolo{ki procesi, patolo{kite procesi, 
farmakolo{kiot odgovor na aktivnata supstancija ili lekot vo terapijata, 
izlo`enost na hranlivi supstancii vo `ivotnata sredina i dr.   

Soznanijata za postoewe na biomarkerite se dobieni od mnogubrojnite 
studii izvedeni vrz eksperimentalnite `ivotni, kako i od ispituvawata na 
promenite koi nastanuvaat vo biolo{kite sistemi, vo nivnata struktura ili vo 
procesite na odnesuvawe na organizmite poradi prisustvoto na hemikalii. 
Biomarkerite se funkcionalni pokazateli so koi se sledat biohemiskite, 
genetskite, morfolo{kite i fiziolo{kite promeni vo organizmot. Ovie 
promeni obezbeduvaat kvalitativni i kvantitativni informacii za izvorot na 
hemiskata izlo`enost i povrzanosta me|u biolo{kite efekti i nivoto na 
kontaminacija vo `ivotnata sredina. Dobienite soznanija i izvle~enite 
zaklu~oci pretstavuvaat izvonredna alatka vo procenkata na izlo`enosta, 
efektot i ~uvstvitelnosta na organizmot kon nekoi hemikalii.  

Biomarkerite mo`e da se podelat vo tri me|usebno povrzani grupi: 

i. biomarkeri na izlo`enost; 

ii. biomarkeri na odgovor/efekt; i 
iii. biomarkeri na ~uvstvitelnost. 

 
8.1.1 Biomarker na izlo`enost  
 Biomarker na izlo`enost pretstavuva hemikalija ili metabolit ili 
produkt na interakcijata me|u hemikalijata i nekoja specifi~na molekula ili 
kletka od tkivoto, koja mo`e kvantitativno da se opredeli vo eden del od 
organizmot i da se dovede vo korelacija so hemiskata izlo`enost vo `ivotnata 
i/ili rabotnata sredina. Opredeluvaweto na koncentracijata na nekoi 
biomarkeri se vr{i vo biolo{kiot materijal, kako {to se krv, urina, plunka, 
kosa, nokti, izdi{aniot vozduh, fecesot ili maj~inoto mleko. Hemikaliite 
i/ili nivnite metaboliti mo`e da se opredeluvaat direktno vo tkivata dobieni 

so biopsija na `ivite organizmi ili so autopsija (post-mortem)48. Na primer:  
i. biomarker na izlo`enost na rabotnicite so anilin vo rabotnata 

sredina mo`e da se opredeli so merewe na koncentracijata na 

anilinot ili negoviot metabolit, p-aminofenol, vo krvta ili 
urinata na izlo`enite rabotnici; 

ii. kadmiumot se opredeluva vo urinata na rabotnicite izlo`eni vo 
rabotnata sredina; i 

iii. dioksin, vo maj~inoto mleko na `enite, vo periodot na laktacija, 
izlo`eni vo `ivotnata sredina.  

                                                           
48

 Vo prevod od latinski jazik, zna~i po smrt. 
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Biomarkerite na izlo`enost se merka za vnatre{nata (apsorbirana) doza 
ili biolo{kata efektivna doza koja se povrzuva so zdravstvenite rizici kako 
rezultat na nadvore{nata izlo`enost na organizmot. 

 

8.1.2 Biomarker na odgovor/efekt 
 Biomarker na odgovor/efekt e merliva biohemiska ili fiziolo{ka 
promena ili promeni koi se manifestiraat vo odnesuvaweto na organizmot. 
Ovie promeni mo`e direktno da se povrzat so izlo`enost na hemikaliite.  
Na primer:  

i. prisustvo na nekoi enzimi ili specifi~ni proteini vo krvta kako 
rezultat na povredi na organite ili promena na enzimskata aktivnost 
i patolo{kite promeni vo organizmot vo celost; 

ii. naru{uvawe na kleto~nata homeostaza ili strukturniot integritet 
na molekularno nivo; 

iii. namalena aktivnost na enzimot acetilholinesteraza kako marker na 
izlo`enost na organofosforni i karbamatni pesticidi; i 

iv. hromozomski naru{uvawa, anomalii ili mutacii kako markeri na 
izlo`enost na genotoksi~ni supstancii.  
 

 Biomarkeri na odgovor/efekt ne se specifi~ni za izlo`enost na 
soodvetna hemikalija, poradi toa dobienite rezultati ponekoga{ mnogu te{ko 
mo`e da se interpretiraat. Sepak, tie se mnogu zna~ajna i koristna alatka za 
utvrduvawe na mehanizmot na dejstvoto na hemikaliite, kako i za za{tita na 
`ivotot i zdravjeto na lu|eto. 
 

8.1.3 Biomarker na ~uvstvitelnost 
 Biomarker na ~uvstvitelnost e pokazatel za vrodena ili steknata 
slabost na organizmot kon nekoi zaboluvawa, fizi~ki ili hemiski vlijanija. 
Nekoi od ovie vlijanija se rezultat na naslednite varijacii, genetskiot 
polimorfizam ili individualnata ~uvstvitelnost, kako i od interakciite 
me|u genetskiot materijal i `ivotnata sredina. Na primer:  

i. genetskite polimorfizmi na nekoi enzimi koi se neophodni vo 
metaboli~kite procesi vo organizmot ili drugite metaboli~ki 
naru{uvawa, kako {to e nedostatokot na glukoza-6-fosfat 
dehidrogenazata imaat silno vlijanie vrz individualnata 
~uvstvitelnost; i 

ii. poradi slabeewe na imunolo{kiot sistem, organizmot e 
po~uvstvitelen na infektivni zaboluvawa. 

 
Promenite vo procesite na apsorpcija, distribucija i metabolizam na 

hemikaliite mo`e da go modificiraat rizikot za pojavata na nesakanite 
efekti, kako i nivoata na biomarkerite po izlo`enost na toksi~nite 
hemikalii. Vo praktikata, nekoi biomarkeri mo`e da se iskoristat za da se 
doka`e izlo`enost na toksi~ni supstancii vo minatoto (olovo vo koskite), 
drugi za vremenski bliska izlo`enost (arsen vo urinata) ili da se predvidi 
trendot na izlo`enost na nekoi hemikalii, kako {to se pesticidite, preku 
kontinuirano sledewe vo prostor i vreme, kako i za opredeluvawe na nivnata 
koncentracija vo masnoto tkivo na organizmot. Izlo`enost na visoki 
koncentracii na toksi~ni hemikalii mnogu ~esto mo`e da bide pri~ina za 
seriozni zdravstveni problemi. 
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9. INSTRUMENTALNI METODI ZA DETEKCIJA, 
 IDENTIFIKACIJA I KVANTIFIKACIJA NA HEMIKALIITE 
 VO HRANATA  
 

Detekcijata i identifikacija na hemikaliite vo hranata, kako i 
opredeluvaweto na nivnata koncentracija mo`e da se postigne so primena na 
soodvetni analiti~ki metodi. Vo praktikata naj~esto se primenuvaat metodite 
so koi mo`e da se utvrdi prisustvoto na bioaktivnite supstancii, 
mikotoksinite, aditivite, patogenite mikroorganizmi i nivnite toksini, 
toksi~nite hemikalii od `ivotnata sredina, kako {to se dioksinite, 
polihloriranite bifenili, policikli~nite aromati~ni jaglevodorodi, 
te{kite metali, rezidui na pesticidite i veterinarnite lekovi, 
radioaktivnite elementi i dr.  

Izborot na metodite za kontrola na kvalitet i bezbednost na hranata 
zavisi od mnogu faktori, kako {to se to~nost, preciznost, selektivnost, 
povtorlivost, granica na detekcija i kvantifikacija, ekonomi~nost, na~in na 
podgotovka na primerocite za analiza i dr. Sekako tolkuvaweto na dobienite 
rezultati od izvr{enata analiza e sostaven del od analitikata na hemikalii. 

Klasifikacijata na metodite za analiza e kompleksen proces i zavisi od 
mnogu faktori. Vo mnogu nau~ni disciplini ne postoi podelba me|u metodite, 
bidej}i detekcijata i identifikacijata na hemikaliite se postignuva so 
kombinirawe na pove}e metodi. Isto taka, vo konstrukcijata na detektorite 
naj~esto se primenuvaat kombinacii na metodi so najrazli~ni mo`nosti, 
poradi {to ne mo`e da se postavi ostra granica me|u metodite. Vo odnos na 
svojstvata koi se opredeluvaat, metodite mo`e da se klasificiraat vo nekolku 
grupi, kako {to se hemiski, fizi~ki ili fizi~ko-hemiski, biolo{ki, 
biohemiski, imunohemiski i organolepti~ki metodi. 

Voobi~aeno detekcijata i identifikacijata na supstanciite se temeli 
vrz opredeluvawe na edno nivno karakteristi~no svojstvo. Ovoj problem 
stanuva mnogu poslo`en i kompleksen ako ispituvanata supstancija se nao|a vo 
smesa na supstancii so sli~ni svojstva. Poradi toa vo praktikata se 
opredeluvaat pove}e svojstva na supstancijata za da mo`e so sigurnost da se 
utvrdi nejzinoto prisustvo vo primerokot koj se ispituva. Na primer: 
ramninata na polariziranata svetlina ja vrtat samo supstancii so asimetri~en 

C-atom vo molekulata.  
Visokite kriteriumi koi se postavuvaat vo ispituvaweto na hemikaliite 

nametnuvaat postojano usovr{uvawe ili modifikacija na postoe~kite metodi, 
kako i razvivawe novi metodi.  

 
9.1 Zemawe primeroci za ispituvawe 

Zemaweto primeroci za toksikolo{ki ispituvawa, nivnata podgotovka, 
obezbeduvawe na nivniot siguren transport i skladirawe se mnogu va`ni 
faktori koi vlijaat na rezultatot dobien od izvedenite ispituvawa. 
Postapkata za zemawe primeroci se vr{i vo soglasnost so dobrata 
laboratoriska praktika (DLP), i so me|unarodnite preporaki i soodvetnite 
proceduri koi obezbeduvaat reprezentativnost i stabilnost na primerokot. 
Koli~estvoto na primerokot se opredeluva so ~uvstvitelnosta na analiti~kiot 
metod.  

Pri zemaweto na primerocite za ispituvawe treba da se po~ituvaat 
slednive pravila, i toa: 
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- strogo po~ituvawe na postapkata za zemawe primeroci; 
- vo rabotata u~estvuvaat dobro educirani i licencirani eksperti; 
- se primenuvaat soodvetni alatki i postapki za zemawe primeroci; 
- vnimatelno da se izbire mestoto za zemawe primeroci vrz osnova na 

upatstvata za DLP; 
- vodewe to~na evidencija za site postapki vo tekot na zemaweto 

primeroci, kako i na drugite podatoci vo odnos na to~noto vreme i 
mestoto na zemawe, vidot na alatkite, opis na mestoto, podatoci za 

klimatskite uslovi na mestoto (pH, temperatura, vla`nost), 
koli~estvo primerok (vo grami), izgled na primerok (organolepti~ki 
svojstva, miris, boja), podatoci za liceto koe ja sprovelo postapkata 
za zemawe primeroci; 

- evidencija na site otstapuvawa od upatstvata za DLP;  
- obele`uvawe ili {ifrirawe na sadovite so primerocite i nivno 

deponirawe vo hermeti~ki zape~ateni kontejneri za transport; 
- po~ituvawe na upatstvata za DLP za transport i skladirawe na 

primerocite, naj~esto na temperatura od -20o
C, za da se spre~i 

razlo`uvaweto i rasipuvaweto na primerocite za ispituvawe; 
- po potreba, prisustvo na ovlastena komisija za nadzor na postapkite 

za zemawe primeroci za da se isklu~i mo`nosta za zloupotreba ili 
zamena na primerocite. 

 
Naj~esto upotrebuvani primeroci vo zavisnost od namenata i celite na 

toksikolo{kite ispituvawa se: hrana (prehranbeni proizvodi), voda, po~va, 
rastitelen materijal i/ili biolo{ki materijal (od `ivotni i lu|e), kako {to 

se krv, urina, `elude~na sodr`ina, delovi ili celi organi (post-mortem), drugi 
telesni te~nosti (pot, plunka, maj~ino mleko), vlakna, nokti, del od ko`a i dr. 
Ako primerocite ne se ispituvaat vedna{, tie se skladiraat/deponiraat na 
ladno pri soodvetna temperatura bez direktno izlo`uvawe na svetlina ili 
vozduh. 

 

9.2 Ekstrakcija na supstanciite od primerocite za ispituvawe 
Materijalot za ispituvawe treba da se podgotvi so soodvetni analiti~ki 

postapki. Na primer:  

i. ako materijalot za ispituvawe e po~va, toga{ se otstranuvaat site 
primesi koi bi pre~ele vo izveduvaweto na analiti~kata postapka, 
kako {to se sitni kam~iwa, delovi od rastitelen materijal i insekti, 
so cel da se dobie reprezentativen primerok. Po potreba primerokot 
ponatamu se homogenizira i prosejuva. Homogeniziraweto mo`e da se 
vr{i so drobewe, sitnewe ili melewe; 

ii. opredeluvaweto na metalite vo bilo{kiot ili rastitelniot 
materijal zapo~nuva so homogenizirawe na primerokot koj ponatamu 
vo zavisnost od metodot se tretira so silni mineralni kiselini i 
drugi hemikalii. Isto taka, mo`e da se primeni i postapka na 
sogoruvawe na organskiot materijal vo pe~ka za `arewe. Postapkata 
ne se primenuva za lesno isparlivite elementi, kako {to se `iva, 
kadmium, arsen, cink, i dr. 

 
Obrabotkata na primerokot, koja e karakteristi~na za sekoja supstancija 

ili grupa supstancii prodol`uva so postapki koi vklu~uvaat podesuvawe na pH 
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vrednosta na ispituvaniot primerok vo rastvor, upotreba na fizi~ki ili 
hemiski postapki za talo`ewe na proteinite, te~no-te~na ili cvrsto-te~na 
ekstrakcija, superkriti~na ekstrakcija so jaglerod dioksid i dr. Postapkata na 
ekstrakcija se primenuva za istovremeno razdvojuvawe i koncentrirawe na 
supstancijata od materijalot koj e predmet na ispituvawe. Efikasnosta na 
primenetata postapka za ekstrakcija zavisi od mnogu faktori, kako {to se 
fizi~ko-hemiskite svojstva na toksi~nata supstancija, karakteristikite na 
analiti~kiot metod koj se primenuva za detekcija, identifikacija i 
kvantifikacija, i drugi faktori.  

 
Vo praktikata, za ekstrakcija na supstanciite od primerokot koj se 

analizira, naj~esto se primenuvaat postapkite na: 

i. Destilacija 
Za izveduvawe na postapkata, toksi~nata supstancija mora da bide 
isparliva i termostabilna pri uslovite na ekstrakcija. Postapkata 
se izveduva vo neutralna, kisela ili bazna sredina vo zavisnost od 
karakteristikite na supstancijata. Destilacijata od neutralna 

sredina se izveduva so tehnikata na zagrean prostor, t.n. head space 

tehnika i so gas hromatografsko ispituvawe na lesno isparlivi 
supstancii, kako {to se alkoholite, estrite, etrite i dr. Destilacija 
od kisela sredina se primenuva za ispituvawe na lesno isparlivi 
kiselini, kako {to e cijanovodorodna kiselina (cijanidi), a 
destilatot se sobira vo bazen rastvor. Baznite supstancii se 
destiliraat od bazen (voden) rastvor, a destilatot se sobira vo kisel 
rastvor (medium). 

ii. Atsorpcija 
Za izveduvawe na postapkata se primenuvaat golem broj atsorbensi, 
kako {to se aktiven jaglen, aluminium oksid, silikagel, razli~ni 
katjonski ili anjonski jonoizmenuva~i, nejonski smoli i dr. 

iii. Molekulska filtracija 
Se primenuva naj~esto za ekstrakcija na golemi molekuli, kako {to se 
peptidi i proteini koi se ispituvaaat so imunohemiski i biolo{ki 
metodi. 

iv. Dijaliza 
Se primenuva za razdvojuvawe na slobodna od vrzana frakcija na 
toksi~nite supstancii so proteini. 

v. Centrifugirawe (ultracentifugirawe) 
Se primenuva za razdvojuvawe na razli~ni frakcii vo ispituvaniot 
materijal i/ili za pre~istuvawe na dobieniot ekstrakt. 

vi. Razli~na rastvorlivost 
Se primenuva za ekstrakcija na supstanciite od razli~ni 
rastvoruva~i koi me|usebno ne se me{aat. 

 

9.3 Metodi za ispituvawe  
Primerocite vo toksikolo{ko-hemiskata laboratorija naj~esto se 

ispituvaat so slednite metodi, i toa so: 
- kvalitativni ili t.n. skrining metodi, kako {to se hemiskite i 

imunolo{kite metodi; i  
- kvantitativni ili potvrdni metodi, kako {to se gasnata i te~nata 

hromatografija (GC/LC) so masena (MS) detekcija, infracrvena 
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spektroskopija so furierova transformacija (FTIR), nuklearno 
magnetna rezonansa (NMR) i dr. 

 
Vo procesite na detekcija, identifikacija i kvantifikacija na 

hemikaliite vo hranata mo`e da se primenuvaat mnogu metodi i tehniki, 
me|utoa vo ova poglavje se pretstaveni samo onie karakteristi~ni metodi koi 
imaat {iroka primena vo analitikata na hemikalii.  

 

9.3.1 Hemiski metodi  
Hemiskite metodi se temelat na analiti~kata reakcija49 na ispituvanata 

supstancija (analit) so nekoj poznat reagens50 (voobi~aeno vo stehiometriski 
odnos), a rezultatot od interakcijata naj~esto e promena na bojata na rastvorot, 
pojava na luminiscencija, formirawe na talog, osloboduvawe na gas, miris, 
lesno isparlivi produkti ili pove}e istovremeni pojavi.  

Hemiskite metodi se delat na metodi za kvalitativno doka`uvawe i 
kvantitativno opredeluvawe. Pokraj toa, ovie metodi mo`e da se podelat na 
gravimetriski i volumetriski metodi i metodi za ekstrakcija so organski 
rastvoruva~i. So klasi~nite hemiski metodi se doka`uvaat mnogu mali 

koli~estva od ispituvanite supstancii izrazeni vo grami (g), miligrami (mg), 
mikrogrami (µg). Ispituvawata na supstanciite vo toksikolo{ko-hemiskata 
laboratorija se izveduvaat so primena na hemiski, naj~esto boeni testovi i so 
mikrokristalni testovi. 

 

9.3.1.1 Hemiski testovi  
Hemiskite testovi se primenuvaat vo prvata faza od ispituvawata so cel 

da se dobijat nekoi soznanija koi mo`e da ja zabrzaat i poednostavat postapkata 
za detekcija i identifikacija na supstancijata ili na grupa supstancii za koi 
postojat opravdani somnevawa ili pretpostavki deka se prisutni vo 
ispituvaniot primerok. Na toj na~in mo`e da se isklu~at golem broj drugi 
supstancii koi ne se prisutni vo primerokot. Ovaa postapka vo praktikata, 

popularno se narekuva skrining51. Hemiskite testovi ne se specifi~ni i vo 
mnogu slu~ai mo`e da poka`at la`no-pozitiven ili la`no-negativen 

rezultat52. Vo ispituvawata naj~esto se primenuvaat: Markisov test (Marquis 

test), Mandelinov test (Mandelin test), Skotov test (Scott test), Dil-Kopani test 

(Dille-Koppanyi test), Dukenoa-Levin test (Duquenois-Levine test), Van Urk (ili 
Erlihov) test (Van Urk ili Ehrlich’s test) i dr. Reagensite koi se primenuvaat 
mo`e da se podelat vo dve grupi:  

                                                           
49

 Hemiskite reakcii koi se primenuvaat vo kvalitativnata hemiska analiza za doka`uvawe na 
supstanciite, a vo kvantitativnata hemiska analiza za opredeluvawe na supstancii se 
narekuvaat analiti~ki reakcii.   
50

 Se upotrebuvaat: hemiski reagensi (neorganski, organski, elementi, joni, hemiska supstancija 
ili nivni smesi), fizi~ki reagensi (elementarni ~esti~ki, kvanti na energija) ili biolo{ki 
reagensi (enzimi, supstrati, organeli, kletki, mikroorganizmi) koi mo`e da predizvikaat 
karakteristi~ni promeni vo analiti~kata reakcija. Na toj na~in mo`e da se utvrdi prisustvo 
na supstancija ili element vo ispituvaniot primerok. Na primer: so rastvor na kalium-

ferocijanid (K4[Fe(CN)6]·3H2O) kako hemiski reagens, se doka`uva prisustvoto na `elezoto vo 
analiti~kata reakcija. 
51 Vo prevod od angliski jazik, screening, zna~i proveruvawe, proverka. 
52

  La`no-pozitivniot rezultat naveduva na prisustvo na opredelena supstancija koja vo osnova 
ne e prisutna vo ispituvaniot primerok, a la`no-negativniot rezultat naveduva na otsustvo na 
opredelena supstancija koja vo osnova e prisutna vo ispituvaniot primerok. 
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 I grupa: Op{ti reagensi koi reagiraat so golem broj joni (Na
+
, Fe

3+
, Cl

-
, NO

3-), 

atomi (Hg, Fe, Pb), radikali (Cl
-, alkil radikal H3C

-, radikali na organski 
kiselini), molekuli (Cl2, Br2, H2O, AgNO3), makromolekuli, funkcionalni 
(atomski) grupi (alkoholna -OH, eterska -O-, aldehidna -CHO, keto =C=O, 

karboksilna -COOH, esterska -COOR, amino -NH2 i dr.) prisutni vo 
molekulite na supstanciite. Na primer:  

i. Markisoviot reagens, dava karakteristi~no obojuvawe so razli~ni 
grupi supstancii; 

ii. Fosfomolibdenskata i sulfurnata kiselina, se upotrebuvaat za 
doka`uvawe na organskite soedinenija. 

 

 II grupa: Specifi~ni reagensi za detekcija ili t.n. specifi~en grupen 
reagens koj predizvikuva pojava na odredeni promeni, karakteristi~ni samo 
za edna supstancija ili mala grupa hemiski sli~ni supstancii. Na primer:  

i. Ninhidrin reagens, za doka`uvawe na aminokiselini; 
ii. Dragendorf (Dragendorff) reagens , za alkaloidi; 

iii. Folin-^okolte (Folin–Ciocalteu) reagens za supstancii so fenolna 
grupa.  

 
Vo analitikata na hemikaliite mnogu ~esto se primenuvaat nekolku 

specifi~ni hemiski testovi, kako {to se: 
- furfuralaldehid test, za detekcija na karbamatni pesticidi; 
- holinesteraza test, za detekcija na organofosforni pesticidi; 
- natriumditionit test, za detekcija na parakvat i dikvat, pesticidi od 

grupata na kvaternerni azotni soedinenija; i 
- fuxivara test, za detekcija na halogeni jaglevodorodi, kako {to se 

hloriranite rastvoruva~i i dr. 
 
Boenite testovi naj~esto se manifestiraat vo 10 osnovni boi, od koi 

{est se boi na vino`itoto, kako {to se crvena, portokalova, `olta, zelena, 
sina i violetova vo kombinacija so rozova, kafeava, siva i crna. Ako postojat 
varijacii vo nijansata na bojata, kako {to e crveno-kafeava, vtorata boja 
sekoga{ e dominantna. Mnogu ~esto vo upatstvoto za izveduvawe na testot se 
sre}ava strelka me|u boite koja ja poka`uva promenata na bojata za vreme na 

izveduvawe na testot, na primer: crvena → kafeava. Poradi pojavata na 

dihroizmot, bojata koja se dobiva so test reagensot mo`e da bide razli~na vo 
zavisnost od propu{tenata ili reflektiranata svetlina. Vo mnogu slu~ai 
mo`e da se pojavi i kombinacija na boi naj~esto vo prisustvo na pove}e 
supstancii ili vo slu~aj na oboena supstancija, so {to se namaluva upotrebata 
na ovie testovi vo ispituvawe na nekoi hemikalii. Mnogu boeni kompleksi koi 
nastanuvaat pri reakcijata se nestabilni i bojata mo`e da is~ezne so tek na 
vremeto. Isto taka, solite davat razli~na boja od nivnite soodvetni kiselini 
ili bazi.  

Slobodnite kiselini ili bazi koi se ekstrahirani od primerokot so 
nekoi postapki, davaat podobro obojuvawe otkolku nivnite soli. Bojata na 
solite mo`e da se modificira poradi prisustvoto i/ili hemiskata prirodata 
na prisutnite joni.  

Na primer:  
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i. Solite na hlorovodorodnata kiselina davaat crveno obojuvawe so 
Mandelinov test i sino obojuvawe so Kopani-Cviker (Koppanyi–

Zwikker) test.  
ii. Baznite soli na slabite kiselini mo`e da dadat razli~na boja poradi 

promenata na pH vrednosta.   
 
Vo osnova, bojata koja se dobiva so hemiskite testovi ne mo`e to~no da se  

opredeli, bidej}i procenkata na bojata e sekoga{ subjektivna. Taa mo`e da se 
razlikuva po nejziniot intenzitet vo zavisnost od koncentracijata na 
supstancijata vo primerokot ili od prisustvoto na sporednite supstancii, kako 
{to se one~istuvawata vo primerokot. So nekoi testovi se dobiva sli~na boja 
za razli~ni grupi supstancii.  

Na primer: so Markisoviot test }e se dobie violetova boja vo prisustvo 
na razli~ni supstancii.  

Vo praktikata, boenite testovite za detekcija i identifikacija mo`e da 
se primenat na relativno mal broj, okolu 500-600 aktivni supstancii (lekovi) i 
drugi hemikalii. Za procenka na bojata, hemiskite testovi se izveduvaat vo 
~isti, naj~esto stakleni epruveti ili na bela glazirana porcelanska plo~a so 
uniformna pozadina. Minimalnoto koli~estvo od supstancijata vo cvrsta 

forma ili suv ekstrakt neophodno za izveduvawe na testot iznesuva okolu 1 mg. 
Pred da se donese zaklu~okot od sprovedeniot test, treba da se sporedat 
dobienite rezultati od reakciite na ispituvanata i referentnata (standardna) 
supstancija izvedeni pod isti uslovi. Mnogu od reagensite koi se primenuvaat 
vo hemiskite boeni testovi, isto taka, mo`e da se primenat i vo 
hromatografijata na tenok sloj kako reagensi za detekcija i vizuelizacija.  

Vo analitikata na hemikaliite ovie testovi imaat {irokata primena 
koja se dol`i na nivnite izvonredni karakteristiki, kako {to se: 

- ednostavnost vo rabotata (bez potreba za posebna obuka ili trening); 
- specifi~nost (za edna supstancija ili grupa supstancii), ~uvstvitelnost 

i brzina na izveduvawe na hemiskata reakcija; 
- primena vo razli~ni laboratorii; 
- minimalno potrebna oprema i reagensi, i mal prostor za rabota; 
- relativno evtini ispituvawa;   
- gi izveduvaat analiti~ari specijalisti ili kvalifikuvani tehni~ari; 
- dobienite rezultati lesno se evidentiraat i tolkuvaat. 

 

9.3.1.2 Mikrokristalni testovi 
Mikrokristalni testovi se primenuvaat za detekcija i identifikacija 

na mnogu supstancii preku ispituvawe i utvrduvawe na nivnata kristalna 
struktura. Cvrstata supstancija ili suviot ekstrakt dobien so postapkata na 
ekstrakcija se tretira so specifi~en reagens pri {to se dobivaat mali 
kristali so karakteristi~en oblik i forma. Reakcijata se nabquduva pod 
mikroskop, a rezultatite od ispituvaweto se sporeduvaat so rezultatite 
dobieni so referentnite supstancii ili od dostapnite bazi na podatoci.  

Na primer: vo reakcijata na hinin so 10% voden rastvor od natrium 

acetat (NaC2H3O2) se formiraat mali bezbojni kristali so nepravilna forma 
karakteristi~ni za ispituvanata supstancija.   

 
Rezultatite dobieni od boenite i mikrokristalnite testovi se samo 

indikacija za prisustvoto na opredelena supstancija ili grupi hemiski sli~ni 
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supstancii vo ispituvaniot primerok. Poradi toa, rezultatite od ovie 
ispituvawa mora da se potvrdat so drugi pospecifi~ni testovi ili potvrdni 
metodi. 

 

9.3.2 Fizi~ki i fizi~ko-hemiski metodi  
So fizi~kite metodi se sledat i opredeluvaat promenite na fizi~kite 

svojstva na ispituvanite supstancii. Vo ovaa grupa se vbrojuvaat pove}e metodi, 
kako {to se spektroskopijata, hromatografijata, destilacijata53, 
mikroskopijata, nefelometrijata, kristalografijata i drugite specifi~ni 
metodi za opredeluvawe na indeksot na prekr{uvawe, specifi~nata rotacija, 
viskozitetot, sprovodlivosta, radioaktivnosta i dr. Razvojot i primenata na 
fizi~kite metodi za dobivawe hemiski ~isti supstancii od samiot svoj po~etok 
indirektno se povrzani so opredeluvaweto na nivnata struktura. Dobienite 
informacii za nekoi fizi~ki svojstva na supstanciite, kako {to se 
temperaturata na vriewe, isparuvawe, sublimacija i rastvorlivost vo mnogu 
slu~ai go olesnuvaat i pomagaat opredeluvaweto na strukturata i hemiskiot 
sostav na nepoznatata supstancija. Do sredinata na minatiot vek, hemiskite 
metodi, kako {to se boenite reakcii, alkalnoto topewe i elementarnata 
analiza i metodite za sinteza i degradacija se edinstvenite poznati alatki koi 
analiti~arite gi primenuvale vo re{avawe na strukturnite problemi, osobeno 
vo organskata hemija.   

Poslednive nekolku decenii, fizi~kite metodi sè po~esto se 
primenuvaat za direktno opredeluvawe na hemiskata struktura na mnogu 
supstancii, {to od druga strana pridonesuva za nadminuvawe i poleka no 
sigurno iz~eznuvawe na klasi~nite hemiski metodi. Strukturata na 
nepoznatite supstancii mnogu lesno, denes, mo`e da se utvrdi bez pritoa da se 

koristat hemiskite metodi i op{to poznatata elementarna t.n. C-H analiza. 
Sovremenite fizi~ki metodi se karakteriziraat so minimalno koli~estvo 

potreben materijal (od 1,0 g do 10 mg) i relativno kratko vremetraewe na 
analizata. Najrasprostranetite fizi~ki metodi se spektroskopskite i 
hromatografskite metodi. 

 

9.3.2.1 Spektroskopski metodi 
Najgolemiot del od metodite koi se koristat vo analiti~kite postapki 

za ispituvawe na supstancii se spektroskopskite (opti~ki) metodi koi, vo 
osnova, se temelat na me|usebnata interakcija na molekulite, na atomite ili 
jonite od supstancijata so energijata na elektromagnetnoto zra~ewe (svetlina). 
Se razlikuvaat dve osnovni grupi spektroskopski metodi: 

I. Apsorpciski spektroskopski metod koj se temeli vrz prou~uvawe na 
vidot i koli~estvoto na energijata na zra~ewe koja ispituvanata 
supstancija ja apsorbira. Od vkupnata energija na zra~ewe, 
supstancijata }e gi apsorbira samo onie branovi dol`ini ili 
frekvencii na zra~ewe (kvanti na energija), koi }e predizvikaat 
promeni vo energetskata sostojba na atomot ili na molekulata od 
supstancijata. Mo`nosta da se opredeli frekvencijata na zra~eweto 

                                                           
53

 Vo starite zapisi i upatstvata na alhemi~arite od sredniot vek se naveduva deka so 
otkrivaweto na postapkata na destilacija zapo~nal razvojot na hemijata. Toj e najstariot i 
najrasprostranetiot fizi~ki metod za ekstrakcija i pre~istuvawe na isparlivite supstancii 
od ispituvaniot medium. 
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se koristi za kvalitativna hemiska analiza, dodeka opredeluvaweto 
na koli~estvoto na apsorbiranata energija se koristi za 
kvantitativna hemiska analiza. 

II. Emisionen spektroskopski metod go prou~uva vidot i intenzitetot na 
energijata na zra~eweto koe go emitira ispituvanata supstancija. 
Ovaa emisija na energija e rezultat na preminot na atomot ili 
molekulata od vozbudenoto vo osnovnoto energetsko nivo. Vrz osnova 
na karakteristi~niot emisionen spektar, ispituvanata supstancija 
mo`e da se identifikuva (kvalitativna analiza), dodeka 
kvantitativnoto opredeluvawe se vr{i vrz osnova na intenzitetot na 
emitiranoto zra~ewe. 

 
Procesite na apsorpcija ili emisija na energijata na zra~ewe se kvantni 

procesi koi se vr{at vo opredeleni porcii ili kvanti na energija. 
Frekvencijata, brzinata i branovata dol`ina na elektromagnetnoto zra~ewe 
zavisat od prirodata na sredinata niz koja se prostira zra~eweto. Najzna~ajni 
spektroskopski metodi se:  

- masena spektrometrija (Mass Spectrometry, MS); 
- ultravioletova i vidliva spektroskopija (UltraViolet/Visible, UV/Vis); 
- infracrvena spektroskopija (Infrared spectroscopy, IR);  
- nuklearna magnetna rezonanca (Nuclear magnetic resonance, NMR); 

- elektron-spin rezonanca (Electron spin resonance, ESR); i 
- opti~ka rotaciona disperzija (Optical Rotatory Dispersion, ORD).  
  
Zaedni~ka karakteristika na site spektroskopski metodi e prika`uvawe 

na rezultatite vo oblik na spektri, dijagrami ili koordinatni sistemi. 

Voobi~aeno na ordinata (y-oskata) se prika`uva intenzitetot na signalot, a na 
apcisata (x-oskata) se nanesuvaat branovata dol`ina ili frekvencii na 

elektromagnetno zra~ewe (vo slu~aj na primena na UV/Vis, IR, NMR, ESR i ORD 

metodite). Edinstveno kaj MS metodot na apcisata se nanesuva odnosot 
masa/naelektriziranost na jonot (m/e). Bidej}i pogolemiot broj joni se 
ednokratno, pozitivno naelektrizirani, mnogu ~esto vo praktikata se 

upotrebuva terminot masa, a vo su{tina se podrazbira odnosot m/e. 

Masenata spektrometrija e edna od metodite vo koi ne se primenuva 
elektromagnetnoto zra~ewe. Vo maseniot spektrometar, organskite molekuli 
se joniziraat so otstranuvawe na eden, a vo poretki slu~aevi i so otstranuvawe 
na dva elektroni. Sozdadenite katjoni ponatamu vo homogenoto magnetno pole 
se zabrzuvaat i razdvojuvaat vo odnos na nivnata masa/naelektrizirawe. 
Formiraniot molekulski katjon e mnogu nestabilen i mo`e ponatamu da se 
fragmentira na pomali pozitivni joni i neutralni molekuli, od koi 
detektorot }e gi registrira samo pozitivnite joni. Isto taka, i pomalite joni 
mo`e ponatamu da se fragmentiraat, poradi {to maseniot spektar ~estopati 
pretstavuva zbir na mnogu signali. Spektarot se snima od poniski vrednosti za 

m/e, kontinuirano do povisoki, pri {to se dobivaat signali ~ij intenzitet se 
nanesuva na ordinatata. Edna{ naelektriziraniot katjon ima vrednost ednakva 

na negovata masa. Po pravilo, signalot so najvisoka masa ili m/e vrednost e 
molekulskiot jon i negovata masa ja pretstavuva molekulskata masa na 
ispituvanata supstancija. So masenata spektrometrija se dobivaat najmnogu 
korisni informacii, mnogu pove}e otkolku so site drugi ostanati 
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spektroskopski metodi. Pokraj opredeluvaweto na molekulskata masa, isto 
taka, mo`e da se opredeli i molekulskata formula, kako i strukturata na 
ispituvanata supstancija, koja ~esto e prisutna vo mnogu niski koncentracii od 
samo nekolku nanogrami. Masenata spektrometrija, kako metod ima i nekoi 
ograni~uvawa. So nea ne mo`e da se utvrdat razli~nite izomeri. 

Stereoizomerite54
 i geometriskite (pozicionite) izomeri davaat maseni 

spektri koi vo osnova se identi~ni. Na primer: efedrinot i pseudoefedrinot 
se dve supstancii koi imaat ist masen spektar.   

Bez dodatni informacii od drugite metodi, kako {to se retencionoto 

vreme vo gasnata hromatografija (GC) ili poznavaweto i tolkuvaweto na 
nivnite karakteristi~ni IR spektri, analiti~arite nema da bidat vo mo`nost 
da definiraat dali supstancijata e eden ili drug izomer vo smesata.  

Spektroskopija e metod koj se temeli vrz prou~uvawe na zavisnosta na 
intenzitetot ili energijata na emituvanoto, apsorbiranoto ili raseanoto 
elektromagnetno zra~ewe od branovata dol`ina. Vo zavisnost od vrednosta na 

branovata dol`ina se razlikuvaat spektroskopija vo ultravioletovo (UV), 
vidlivo (Vis) i infracrveno spektralno (IR) podra~je.  

Ispituvawata so primena na UV/Vis spektroskopija se izveduvaat vo 
spektralno podra~je od 200 do 800 nm. Apsorpcijata na elektromagnetnoto 
zra~ewe so opredelena branova dol`ina vo ultravioletovata i vidlivata 
spektralna oblast predizvikuva premin na valentnite (vrzuva~ki) i 
nadvore{nite (nevrzuva~ki) elektroni (ili slobodni elektronski parovi) na 
povisoko energetsko nivo, poradi {to se narekuva elektronska spektrometrija. 
Ovoj metod dava korisni informacii pri ispituvaweto na soedinenijata koi 
sodr`at nezasiteni grupi, osobeno kowugirani i/ili aromati~ni sistemi. So 

prou~uvawe na UV spektrite mo`e da se dobijat nekoi soznanija za hemiskata 
strukturata na ispituvanite supstancii. Kvantitativnoto opredeluvawe vo 

apsorpcionata spektrofotometrija se temeli vrz Lamber-Beroviot (Lambert-

Beer) zakon. Ispituvawata se vr{at vo rastvor, a se primenuvaat rastvoruva~i 
koi ne apsorbiraat vo ispituvanoto podra~je, kako {to se voda, etanol, heksan, 
cikloheksan i dr. 

IR spektroskopija se izveduva vo infracrveno spektralno podra~je od 2,5 

m do 40,0 m. Apsorpcijata na zra~ewe na organskite molekuli vo ovaa oblast 
e predizvikana od promenite na vibraciite na vrskite me|u atomite. Mo`nosta 

za primenata na IR spektroskopija na site organski soedinenija, vklu~itelno i 
polimerite, ja pravi IR analizata edna od najrasprostranetite metodi vo 
analiti~kata hemija. So ovoj metod se dobivaat informacii za prisustvoto ili 
otsustvoto na nekoi funkcionalni grupi so {to prakti~no se istisnuvaat 

klasi~nite hemiski metodi za opredeluvawe na funkcionalnite grupi. IR 
spektarot na edna supstancija e karakteristi~no svojstvo koe se sporeduva so 
„otpe~atok“ na prsti.   

NMR spektroskopija se temeli vrz apsorpcijata na elektromagnetnoto 

zra~ewe vo podra~jeto na radiobranovi od 10 MHz do 105 MHz, predizvikana od 
kvantnata orientacija na atomskite jadra vo silno homogeno magnetno pole. 
Protonskata magnetna rezonancija e najrasprostranet metod so ~ija primena se 
dobivaat korisni informacii za brojot i vidot na vodorodnite atomi vo 
molekulata, za vodorodnite atomi koi se nao|aat vo neposrednoto opkru`uvawe 

                                                           
54 Stereoizomeri se supstancii koi imaat ist redosled na atomite i/ili atomskite grupi, no 
razli~na prostorna orientacija vo molekulata. 
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na nabquduvaniot vodoroden atom, za stehiometrijata na alicikli~nite 
sistemi, za brojot na tautomernite oblici vo ramnote`ata, i dr. 

ESR analizata e ograni~ena na ispituvawe na molekuli koi imaat 
nespareni elektroni, poradi toa se primenuva za ispituvawe na slobodnite 

radikali. Teoriskite osnovi na ovoj metod se identi~ni so NMR 

spektroskopijata, kade spinot na nespareniot elektron vo homogeno magnetno 
pole ima samo dve orijentacii, paralelna i antiparalelna. Vo slu~aj koga 
molekulata e pod dejstvo na silno magnetno pole, preminot od paralelna 
(stabilna) vo antiparalelna (nestabilna) orientacija mo`e da go predizvika 
elektromagnetno zra~ewe od mikrobranovo spektralno podra~je so branova 

dol`ina od 1-3 cm. Informaciite koi se dobivaat so ovoj metod ovozmo`uvaat 
opredeluvawe na strukturata na slobodnite radikali, kako i utvrduvawe na 
nivnoto prisustvo vo smesa. 

ORD analiza se izveduva vo UV spektralnoto podra~je i e ograni~ena 
samo na opti~ki aktivnite supstancii. So ovoj metod se dobivaat informacii 

so koi mo`e da se opredeli konfiguracijata na asimetri~nite C-atomi vo 
molekulite. 

Atomska apsorpciona spektrometrija (Atomic absorption spectrometry, AAS) 
e spektroskopski metod koj se temeli vrz selektivna rezonantna apsorpcija na 

atomite od sopstvenite emitirani spektralni linii. AAS mo`e da se definira 
kako metod za opredeluvawe na nekoi elementi vo primerokot so merewe na 
apsorpcijata na zra~ewe na specifi~na i karakteristi~na branova dol`ina za 
sekoj element. Se karakterizira so visoka specifi~nost, ~uvstvitelnost i 
brzina na opredeluvawe na elementite vo mnogu oblasti na hemiskata analiza. 
Sekoj element vo ispituvaniot primerok pod opredeleni uslovi }e dade spektar 
so karakteristi~ni linii spored koj elementite mo`e da se identifikuvaat. 

Plamena spektrometrija e metod koj se temeli vrz emisijata na 
elektromagnetnoto zra~ewe koga na atomite od metalite }e im se dovede 
soodvetna energija so koja }e se pobudat nivnite nadvore{ni elektroni. 
Elektronite egzistiraat samo vo opredeleni energetski nivoa koi se 
specifi~ni za sekoj element. Branovata dol`ina na emitiranata svetlina e 
karakteristi~no svojstvo za sekoj element koe se koristi vo kvalitativnite 
ispituvawa. Bidej}i intenzitetot na emitiranata svetlina e direktno 
proporcionalen so brojot na atomite ili jonite koi emitiraat, ovoj metod se 
primenuva za kvantitativni opredeluvawa. Nadvore{nite elektroni na 
atomite od mnogu metali polesno se pobuduvaat od onie na nemetalite. Poradi 
toa, plamen spektrofotometrijata prvenstveno se koristi za ispituvawe na 
alkalnite i zemnoalkalnite metali, i nivnite soli.  
 

9.3.2.2 Hromatografski metodi 
Informaciite koi se dobivaat so spektroskopskite metodi, kako {to se 

molekulskata masa, op{tata formula, strukturata na nezasiteni i 
kowugiranite sistemi, prisustvoto ili otsustvoto na poedine~nite 
funkcionalni grupi, vidot i brojot na identi~nite vodorodni atomi, izgledot 

i skeletot na C-atomite i dr., mo`e da se iskoristat za opredeluvawe na 
strukturata i hemiskiot sostav na nepoznatata supstancija. Za da se dobijat 
ovie informacii, ispituvawata treba da se izvedat na supstancii vo ~ista 
sostojba. Klasi~nite hemiski metodi za pre~istuvawe, kako {to se destilacija, 
talo`ewe, sedimentacija, ekstrakcija, filtracija i prekristalizacija ne se 
dovolno efikasni koga se ispituvaat mali koli~estva nepoznati supstancii 
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prisutni vo slo`en medium. Na primer: smesi na jaglevodorodi i nivni 
derivati, polipeptidi, nukleotidi, aminokiselini, ekstrakti od rastitelno i 
`ivotinsko poteklo. 

 Poradi toa, se primenuvaat poefikasni metodi za razdvojuvawe, kako 
{to se hromatografskite metodi. Vo analitikata na hemikaliite se 

primenuvaat tri osnovni vidovi hromatografija, kako {to se gasnata (Gas 

Chromatography, GC), te~nata (Liquid Chromatography, LC) i tenkoslojnata (Thin-

Layer Chromatography, TLC) hromatografija.  
Vo osnova hromatografijata e fizi~ki metod koj se temeli vrz 

razli~nata migracija na rastvorenite supstancii vo sistem sostaven od dve 
fazi od koi ednata e mobilna, podvi`na, i vtorata stacionarna, nepodvi`na 
faza. Raspredelbata na supstanciite me|u fazite se vr{i so razli~ni 
mehanizmi, kako {to se fizi~kata interakcija so molekulite na rastvoruva~ot, 
sozdavaweto na hemiski vrski me|u analiziranata supstancija i rastvoruva~ot 
ili spre~uvaweto na procesot na difuzijata na molekulite od supstancijata vo 
matricata na atsorbensot. So hromatografskite metodi se detektiraat i 
identifikuvaat golem broj organski supstancii so mnogu sli~na struktura, 
kako i neorganski supstancii so mnogu sli~ni hemiski svojstva. Vo praktikata 
mnogu ~esto se primenuvaat i instrumenti, naj~esto kombinacii na 

hromatografskite i spektroskopskite metodi, kako {to se GC-MS i LC-MS 

sistemite so koi se postignuva efikasno razdvojuvawe na supstanciite od smesa 

i nivna sigurna identifikacija so masena spektrometrija (MS) kako detektor. 
Isto taka, se razvivaat i primenuvaat i drugi sistemi, kako {to e gas 
hromatografskiot sistem vo kombinacija so infracrvena spektroskopija so 

furierova transformacija (Fourier-transform infrared spectroscopy, FTIR) kako 
detektor. Ovie sistemi, povrzani so personalen kompjuter za obrabotka na 
dobienite informaciite se najmo}nite alatki za detekcija, identifikacija i 
kvantifikacija koi im se dostapni na analiti~arite vo mnogu laboratorii.  

 

9.3.2.3 Nefelometrija 
Nefelometrija, turbidimetrija i tindalometrija se spektroskopski 

metodi za merewe na zamatuvaweto na koloidnite sistemi. Izleznata svetlina 
koja pominuva niz zamaten medium ima poslab intenzitet od vleznata svetlina, 
kako rezultat na selektivnata apsorpcija, refleksija i/ili rasejuvawe na 
svetlinata vo site pravci. Opredeluvaweto na koncentracijata na nepoznatata 
supstancija mo`e da se izvr{i na dva na~ini i toa so merewe na:   

≠ so merewe na intenzitetot na izleznata (difuzna) svetlina (za 
koncentrirani suspenzii) so primena na instrumentot, turbidimetar.  

≠ so merewe na intenzitetot na raseanata svetlina (Tindalov efekt), za 
razredeni suspenzii so primena na instrumentot, nefelometar. 
 

9.3.2.4 Mikroskopija 
Vo hemiskata laboratorija, mikroskopijata mo`e da poslu`i kako 

pomo{en metod za nabquduvawe na kristalnata ili molekulskata struktura na 
ispituvanata supstancija ili za hemiski reakcii vo mikrokoli~estva na 
staklena povr{ina. Isto taka, mikroskopijata e nezamenliva tehnika za 
detekcija i identifikacija na patogenite mikroorganizmi, bakteriite i 
virusite. So fotografirawe na primerokot pod mikroskop se dobiva traen 
zapis na rezultatot. 
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9.3.2.5 Refraktometrija 
Refraktometrijata e fizi~ki metod koj se temeli vrz opredeluvawe na 

indeksot na prekr{uvawe na svetlinata ili indeksot na refrakcija. Brzinata 
na svetlinata vo vakum e sekoga{ ista. Koga svetlinata se dvi`i niz druga 
sredina, taa patuva mnogu posporo kako rezultat na postojanite procesi na 
interakcija (apsorpcija i emisija) so atomite i molekulite vo sredinata. 

Indeksot na refrakcija (n) e odnos od brzinata na svetlinata vo vakuum (vv) i 

vo nekoja druga sredina (ss). Indeksot na refrakcija naj~esto se koristi za 
kvalitativno i kvantitativno opredeluvawe na supstancite. Kvalitativnoto 
opredeluvawe na nepoznata supstanca se vr{i so sporeduvawe na izmerenata 
vrednost na indeksot na refrakcija so standardnata vrednost. Isto taka, 
indeksot na refrakcija se koristi i za opredeluvawe na stepenot na ~istota na 
supstancata koja se analizira. Kvantitativnoto opredeluvawe na rastvorenata 
supstancija vo rastvorot se vr{i so sporeduvawe na opredeleniot indeks na 
refrakcija so vrednostite od standardnata kriva.  

 
9.3.2.6 Radioaktiven metod 

So ovoj metod se opredeluva elementarniot sostav na ispituvaniot 

primerok. Izlo`enost na radioaktivno -, - ili -zra~ewe }e predizvika 
formirawe na radioaktivni izotopi so opredelena aktivnost. Na toj na~in 
mo`e kvantitativno da se opredeli koli~estvoto na izotopot, kako i 
koncentracijata na elementite vo ispituvaniot primerok. 

 

Fizi~ko-hemiskite metodi imaat {iroka primena vo industriskite i 
nau~no-istra`uva~kite laboratorii. Ovie metodi se karakteriziraat so 
golema brzina i ~uvstvitelnost, a se temelat na karakteristi~nite promeni na 
fizi~kite svojstva od ispituvanite supstancii vo analiti~kite reakcii. Na 
primer, ekvivalentnata to~ka ili krajot na reakcijata pri titracija ne se vr{i 
vizuelno, tuku so primena na spektroskopskite sistemi koi gi registriraat 
fizi~kite ili hemiskite promeni.  

Vo mnogu slu~ai se merat samo nekoi karakteristi~ni svojstva na 
supstancijata, kako {to se elektroprovodlivosta i refleksija na svetlinata. 
Fizi~ko-hemiskite metodi ovozmo`uvaat postojana kontrola na nekoj proces 
ili detekcija na nekoi hemikalii vo ispituvanata sredina. Vo grupata na 
karakteristi~ni fizi~ko-hemiski metodi se vbrojuvaat: kolorimetrija 
(fotometrija), polarimetrija, luminiscencija, potenciometrija, 
konduktometrija, polarografija, refraktometrija i dr.  

 

9.3.2.7 Kolorimetrija 
Kolorimetriskiot metod se temeli vrz vizuelno sporeduvawe na 

intenzitetot na bojata od rastvorot so nepoznata koncentracija so standardni 
rastvori so poznata koncentracija koi imaat ista boja so ispituvanata 

supstancija55. Se primenuva za kvalitativno i kvantitativno opredeluvawe na 
nepoznata supstancija vo rastvor. Ako supstancijata vo svojata molekula ne 
sodr`i opredeleni funcionalni ili atomski grupi koi ja pravat oboena, so 
hemiska reakcija na derivatizacija taa mo`e da se transformira vo novo 
oboeno soedinenie i na toj na~in indirektno da se opredeli nejzinata 
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 Mnogu organski i neorganski supstancii vo opredeleni rastvoruva~i, naj~esto voda, gradat 
oboeni rastvori.  
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koncentracija. Ovoj metod e prvata prakti~na primena na grupata metodi 
poznati pod nazivot molekulska apsorpciona spektrometrija. So 
fotometrijata se meri relativnoto namaluvawe na intenzitetot na 
propu{tenata svetlina po minuvawe niz primerokot vo odnos na rastvoruva~ot. 
Koli~estvoto na apsorbiranata svetlina e proporcionalno so koncentracijata 
na ispituvanata supstancija.  

 

9.3.2.8 Polarimetrija  
Polarimetrijata e instrumentalen metod koj vo osnova se temeli na 

interakcijata me|u opti~ki aktivnata supstancija i linearno polarizirana 
svetlina so opredelena branova dol`ina, pri {to ramninata na polariziranata 

svetlina se vrti nalevo ili nadesno, pod nekoj agol (). Vrteweto na ramninata 
na polariziranata svetlina zavisi od temperaturata, opti~kata aktivnost na 
supstancijata, branovata dol`ina na svetlinata, koncentracijata i dol`inata 
na patot koj go minuva polariziranata svetlina niz rastvor od opti~ki aktivna 
supstancija. Opti~ka aktivnost imaat site supstancii koi se karakteriziraat 
so svojstvoto na hiralnost (asimetri~nost) vo svojata molekula, poradi {to 
supstanciite ja vrtat ramninata na polariziranata svetlina. Ovaa pojava se 
narekuva opti~ka rotacija, a supstanciite se opti~ki aktivni supstancii ili 
enantiomeri. So pomo{ na polarimetrijata se vr{i kvantitativno 
opredeluvawe i karakterizacija na opti~ki aktivnite supstancii, sporeduvaj}i 
gi nivnite izmereni vrednosti za specifi~na rotacija, so teoretskite 
vrednosti objaveni vo nau~nata literatura. Isto taka, mo`e se opredeluva i 
kinetika na reakcijata preku sledewe na promenite na agolot na rotacija vo 

funkcija od vremeto, na primer, inverzija na saharoza56 ili vo slu~aj na 
enzimskite reakcii. Polarimetijata kako instrumentalna tehnika e mnogu 
zna~ajna za opredeluvawe na karakteristi~nite svojstva na opti~kite izomeri, 
kako i za analizirawe na nivnata molekulska struktura.   

 

9.3.2.9 Luminiscencija  
Luminiscencija e pojava na emisija na elektromagnetno zra~ewe, t.n. 

ladna svetlina, kako rezultat na vozbudenata sostojba na atomot. Ovaa sostojba 
na atomot mo`e da bide predizvikana od elektromagnetnoto zra~ewe, dejstvoto 

na slobodnite elektroni, katodnite, rentgenskite i UV zraci, radioaktivnoto 
zra~ewe, elektri~noto praznewe, hemiskite ili biohemiskite reakcii. Poradi 
toa luminiscencijata se deli na: 

- fotoluminscencija (predizvikana so svetlosna energija); 
- hemiluminiscencija (energija oslobodena vo hemiska reakcija); 
- elektroluminiscencija (predizvikana so elektri~na energija); 
- termoluminiscencija (predizvikani so termi~ka energija); 
- radioluminiscencija (predizvikana so jonizira~ko zra~ew) i dr.  
 
Spored vremetraewe na emisijata na zra~ewe, fotoluminiscencijata se 

deli na fluorescencija i fosforescencija. Fluorescencijata kako proces se 
izveduva se dodeka postoi nadvore{no vlijanie, kako {to e primarno zra~ewe 
koe vr{i pobuduvawe na atomot, a fosforescencijata se odviva i po prestanok 
na nadvore{noto vlijanie. Nekoi neorganski i organski supstancii imaat 
sposobnost da go namalat ili celosno da go inhibiraat procesot na 

                                                           
56 Hidroliti~ko razlo`uvawe na saharozata na L-fruktoza i D-glukoza (inverten {e}er). 
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fluorescencija. Ovaa pojava na zapirawe ili gasewe na procesot ne e rezultat 
na hemiskite promeni vo ispituvaniot primerok, tuku e rezultat na pojavata na 
t.n. „negativna“ kataliza. So ova svojstvo se karakteriziraat halogenite 

elementi, katjonite na nekoi elementi (pr. Fe, Ni, Cu, Mn, Co), aromati~nite 
amini, polifenolite i dr. Fotometriskoto opredeluvawe na intenzitetot na 
fluorescencija se narekuva fluorimetrija. Intenzitetot na fluorescencija 
zavisi od mnogu faktori, kako {to se prirodata na supstancijata, 

koncentracijata, temperaturata, pH vrednosta na sredinata i dr. So merewe na 
intenzitetot na fluorescencija mo`e da se ispituvaat fizi~ko-hemiskite 
svojstva na nekoi supstancii. 

 

9.3.2.10 Potenciometrija  
Potenciometriskoto ispituvawe ili titracija e kvantitativen  

elektrohemiski metod so koj se meri potencijalot na rastvor od elektrolitot 

vo elektrohemiskata }elija, vo ramnote`ni uslovi i otsustvo na struja (I=0). 
Hemiskite transformacii na supstanciite koi nastanuvaat vo 
elektrohemiskata }elija vlijaat na pojavata na elektri~na struja. Za razlika od 
voobi~aenite volumetriski metodi, ekvivalentnata to~ka na titracijata ne se 
opredeluva so promena na bojata na rastvorot, tuku so fizi~ko-hemiska 
veli~ina koja ja pretstavuva promenata na elektri~niot potencijal. Vo 
zavisnost od na~inot na koj se meri potencijalot, so potenciometar ili 
kapilaren elektrometar, ovoj metod se narekuva potenciometriski ili 
elektrometriski kvantitativen metod.  

 
9.3.2.11 Konduktometrija 

Konduktometrijata e elektrohemiski metod so koj se utvrduva promenata 
na otporot na rastvor na nekoj elektrolit. Za rastvorot na elektrolitot, kade 
jonite go prenesuvaat naelektriziraweto, se koristi poimot sprovodlivost. 
Elektri~nata sprovodlivost na eden elektrolit se izrazuva kako recipro~na 
vrednost na otporot i zavisi od temperaturata, prirodata i koncentracijata na 
rastvorenata supstanca. Mereweto na sprovodlivosta se temeli vrz merewe na 
otporot na provodnikot. Provodnikot mo`e da bide metal, `ica ili rastvor na 
elektrolit.  

Konduktometriskite analiti~ki metodi mo`e da bidat direktni 
konduktometriski metodi i konduktometriski titracii. Direktnata 
konduktometrija ovozmo`uva neposredno opredeluvawe na koncentracijata na 
ispituvaniot rastvor so merewe na sprovodlivosta na rastvorot. Metodot ima 
ograni~ena primena poradi neselektivnata priroda na sprovodlivosta na 
rastvorite od elektroliti. Poradi toa direktnata konduktometrija se koristi 
samo vo nekoi slu~ai, kako {to se opredeluvawe na sodr`inata na sol vo 
morskata voda, opredeluvawe na sodr`inata na nekoj silen elektrolit, 
neorganska kiselina ili smesa na rastvoreni soli.  

Konduktometriskite merewa se primenuvaat za opredeluvawe na stepenot 
na ~istota na vodata za piewe kako i kvalitetot na destiliranata ili na 
demineraliziranata voda. Za konduktometriskite merewa se upotrebuvaat 
instrumenti nare~eni konduktometri. Konduktometriskoto titrirawe 
ovozmo`uva kvantitativno opredeluvawe na ispituvanite supstancii preku 
promenata na sprovodlivosta na rastvorot. Vo tekot na  hemiskata reakcija 
nastanuva hemiska izmena na jonite kako posledica na reakciite na talo`ewe, 
neutralizacija ili kompeksirawe na jonite. Rezultatite od mereweto se 
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pretstavuvaat grafi~ki so kriva na titracija. Konduktometriskata titracija 
se primenuva vo onie slu~ai koga ne mo`e da se upotrebi indikator, ako 
rastvorite se matni ili se oboeni. Isto taka, ovoj metod se primenuva i vo 
slu~ai koga treba da se izbegne upotrebata na indikatori poradi mo`na 
subjektivna gre{ka na analiti~arot. Konduktometriskata titracija se 
karakterizira so ednostavnost i ~uvstvitelnost, poradi {to se primenuva vo 
kvantitativnata hemiska analiza.  

 

9.3.2.12 Polarografija  

Polarografijata e elektrohemiski metod57 koja se temeli vrz merewe na 
ja~inata na strujata {to se sozdava pri redukcija na ispituvaniot jonski vid vrz 
povr{inata na rabotnata elektroda, naj~esto `ivina kape~ka elektroda. Od 
dobienata kriva, ja~ina na strujata - elektroden potencijal mo`e da se dobijat 
informacii za prirodata i koncentracijata na ispituvaniot jonski vid vo 
rastvorot. Polarografskite metodi se upotrebuvaat za identifikacija i 
kvantitativno opredeluvawe na mnogu metali, kako {to se bakar, cink, olovo, 
mangan, hrom, molibden i volfram, i za organskite soedinenija, kako {to se 
hinoni, ketoni, aldehidi, halogeni i nitrosoedinenija vo ispituvanite 
primeroci.   
 

9.3.3 Biolo{ki metodi  
Biolo{kite metodi vo stru~no-nau~nata literatura mnogu ~esto se 

narekuvaat toksikolo{ki metodi. Se karakteriziraat so mo`nost za in vivo 

sledewe na efektite na mnogu hemikalii vo organizmot na eksperimentalnite 
`ivotni. Od dobienite rezultati so matemati~ki presmetki i so visoko nivo na 
sigurnost mo`e da se izvr{i procenka na bezbednosta i efektite koi 
hemikaliite }e gi predizvikaat kaj humanata populacija. Za taa cel se 
primenuvaat nekoi toksikolo{ki parametri, kako {to se minimalna letalna 
doza, sredna letalna doza, apsolutna letalna doza, prag na nadrazlivost i dr. 
Ispituvawata se izveduvaat so prethodna podgotovka koja opfa}a:  

≠ protokoli i postapki za ispituvawe na eksperimentalnite `ivotni; 
≠ izbor na `ivotni (gluvci/staorci, ku~iwa, ma~ki, ptici, pol`avi, 

ribi, `abi, crvi); 
≠ na~ini na vnesuvawe na hemikaliite vo organizmot na `ivotnite 

(direktno ili indirektno so peroralna, dermalna ili inhalaciona 
aplikacija); 

≠ izbor na mediumot za aplikacija na hemikalii (hrana, voda, vozduh); i 
≠ mo`nost za ekstrapolacija na dobienite rezultati od `ivotnite na 

lu|eto.  
 

9.3.3.1 Biosenzori 
 Potrebata za brzi i relativno evtini metodi za detekcija na hemiskite 
ili biolo{kite kontaminenti vo toksi~ni koncentracii vo hranata i vo 
`ivotnata sredina go uslovija razvojot na novite t.n. alternativni sistemi, 
kako {to se biosenzorite. Tie se ~uvstvitelni, brzi i prenoslivi detektori 
koi obezbeduvaat selektivni kvantitativni ili polukvantitativni analiti~ki 
informacii.  

                                                           
57

 Za razvojot na polarografija, ~e{kiot hemi~ar Jaroslav Hejrovski (Jaroslav Heyrovský, 1890-
1967) vo 1959 godina ja dobil Nobelovata nagrada za hemija. 
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 Biosenzorite se slo`eni analiti~ki uredi vo ~ij sostav se nao|aat 
~uvstvitelen biolo{ki element, bioreceptor, element za detekcija (sonda) i 
naprava za merewe na elektri~niot signal. Pri detekcija na kontaminentot se 
formira kompleks so bioreceptorot po princip na antigen-antitelo, enzim-
supstrat ili receptor-ligand reakcija. Bioreceptorot mo`e da bide antitelo, 
enzim, mikroorganizam, tkivo, organeli, kleto~en receptor, nukleinska 
kiselina i dr. Vo prehranbenata industrija biosenzorite se primenuvaat za 
detekcija na nekoi patogeni mikroorganizmi i nivnite toksini, antibiotici, 
sulfonamidi i dr. Isto taka, mo`e da se detektiraat virusi, bakterii, 
proteini, toksini i nekoi alergeni vo hranata. Vo odnos na biolo{kiot 
element za prepoznavawe, biosenzorite se klasificiraat vo tri grupi:    

i. enzimski biosenzori, so koi se opredeluva selektivnata inhibicija na 
enzimskata aktivnost so specifi~nite hemikalii (t.n. monitoring na 
hranata);  

ii. kleto~ni sistemi, kako {to se bakterii, gabi, kvasci, rastitelni i 
`ivotinski kletki, koi go detektiraat odgovorot na sistemot 
(kletkata), po izlo`enost na hemikaliite, soodveten na nejzinata 
toksi~nost;  

iii. biosenzori so specifi~en afinitet kon edna hemikalija ili grupa na 
strukturno sli~ni hemikalii. Ovie afinitetni biosenzori se 
~uvstvitelni, selektivni i raznovidni za po{irok spektar na 
razli~ni patogeni bakterii i nivnite toksini (pr. botulin 
toksinot), zootoksini, ostatoci na pesticidi, veterinarni lekovi i 
dr. Se primenuvaat vo monitoring na hranata i `ivotnata sredina.  

 

9.3.4 Biohemiski metodi   
Biohemiskite metodi se primenuvaat za ispituvawe na hemiskiot sostav 

na organskite i neorganskite supstancii zastapeni vo organizmot kako celina, 
vo poedine~nite organi i tkiva, kako i vo samite kletki. Istovremeno so ovie 
metodi se prou~uvaat fizi~ko-hemiskite svojstva na nekoi supstancii koi 
mo`e da se prisutni vo organizmot. Metodologijata na nau~nite ispituvawa vo 
biohemijata e raznovidna i ~estopati mnogu slo`ena. Taa opfa}a niza metodi i 
postapki za izdvojuvawe i identifikacija na golem broj neorganski i organski 
supstancii koi se nao|aat vo organizmot. Toa se naj~esto metodi od 
neorganskata i organskata hemija, modificirani i prisposobeni za rabota so 
biolo{kiot materijal, kako {to se: fizi~ko-hemiskite metodi za ekstrakcija, 
pre~istuvawe, koncentrirawe, identifikacija i kvantifikacija so primena na 
hromatografski, elektroforetski i spektroskopski metodi. Vo biohemiskite 
metodi se vbrojuvaat i niza drugi specifi~ni metodi, kako {to se enzimskite i 
imunoenzimskite metodi. Enzimite se  katalizatori so biolo{ko poteklo i 
koloidna priroda. Po hemiska struktura tie se prosti ili slo`eni proteini 
(peptidi) koi vlijaat i go ovozmo`uvaat tekot na biohemiskite procesi vo 
`iviot organizam. Prisustvoto na karbamatnite i organofosfornite 
pesticidi vo organizmot }e predizvika specifi~no inhibitorno dejstvo na 
aktivnosta na enzimot holinesteraza, mnogu ~esto so letalen efekt.  
 

9.3.5 Imunolo{ki metodi  
Vo analitikata na hemikaliite, imunolo{kite (imuno) metodi naj~esto 

se upotrebuvaat za kvalitativni i polukvantitativni opredeluvawa i poretko 
za kvantitativni opredeluvawa na golem broj aktivni supstancii i hemikalii. 
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Ovie metodi se temelat na formirawe na termodinami~ki stabilen antigen-

antitelo kompleks, me|u posebno dizajnirano antitelo58 koe se vrzuva za 
ispituvanata supstancija (ili grupa supstancii) i za hemikaliite prisutni vo 
primerokot. Pozitivnata reakcija e rezultat na kompetitivnoto vrzuvawe na 
antiteloto (poznato koli~estvo ozna~en antigen) so nepoznato koli~estvo 
ispituvana supstancija. Detekcijata na antigenite ili antitelata e vozmo`na 
samo ako reakcijata antigen-antitelo mo`e da se vizuelizira ili da se 

registrira analiti~kiot signal59 vo metodot.  
Podelbata na imunometodite zavisi od karakteristikite na antigenite 

(nivniot broj, goleminata i strukturata na antigenskata determinanta), 
karakteristikite i specifi~nosta na soodvetnite antitela, koncentracijata 
na antigenot koj se opredeluva i dr. Site metodi koi se temelat na reakcijata 
antigen-antitelo vo osnova mo`e da se podelat vo dve grupi, indirektni i 
direktni metodi.  

Indirektnite metodi se karakteriziraat so slaba ~uvstvitelnost, 
bidej}i za formirawe na talozi e potrebno pogolemo koli~estvo reaktanti.  

Direktnite metodi se karakteriziraat so visoka ~uvstvitelni, bidej}i 
se primenuvaat instrumenti koi direktno ja merat reakcijata i ne zavisat od 
pojavata na talogot. 

 
Vo odnos na ostanatite metodi, imunometodite se karakteriziraat so 

odredeni prednosti, kako {to se:  

- ednostavna podgotovka i relativno lesno izveduvawe na imunometodite; 

- vo nekoi slu~ai podgotovkata voop{to ne e potrebna;  
- voobi~aeno reakciite se karakteriziraat so dobra ~ustvitelnost pri 

niski koncentracii;  

- za izveduvaweto na reakciite, potrebno e minimalno koli~estvo 
primerok. 

 
Isto taka, imunometodite se karakteriziraat i so odredeni nedostatoci:  

- reakciite se karakteriziraat so ograni~ena specifi~nost poradi 
pojavata na vkrstena reaktivnost me|u aktivnite supstancii i strukturno 
sli~nite soedinenija prisutni vo ispituvaniot primerok; 
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 Antitela (imunoglobulini, Ig) se proteini, koi vo organizmot na ’rbetnicite gi produciraat 
B-limfocitite (opredelen tip beli krvni kletki). Tie se nao|aat vo krvta, limfniot sistem, 
tkivata i membranata na sluzoko`ata. Op{tata struktura na site imunoglobulini vo 
organizmot e mnogu sli~na. Me|utoa razlikite vo aminokiselinskata i jaglehidratnata 
sekvenca, molekulskata masa i naelektriziraweto, ovozmo`uvaat postoewe na {iroka 
raznovidnosta od antitela vo organizmot. Aminokiselinskata sekvenca na imunoglobulinite e 
specifi~na za opredelen antigen. Antigenite naj~esto se proteini (nukleinski kiselini), 
slo`eni lipidi, polisaharidi, ksenobiotici, bakterii i virusi i nivnite toksini koi vo 
kontakt so organizmot potiknuvaat odbranbeni reakcii i formirawe na antitela vo 
organizmot. Antitelata se produciraat za sekoj tip makromolekuli, a metodite koi se temelat 
na reakcijata antigen-antitelo imaat {iroka primena vo nau~no-istra`uva~kata rabota i vo 
klini~kite ispituvawa. 
59 Vo osnova, analiti~kite signali koi se dobivaat vo metodite, sekoga{ se vo korelacija so 
fizi~kite i hemiskite svojstva na ispituvanite supstancii. Informaciite za sostojbata ili 
procesite koi se odvivaat vo ispituvaniot primerok se povrzani so signalot. Karakteristi~ni 
analiti~ki signali se: promena na bojata na rastvorot, pojava na talozi so razli~na boja i 
morfologija, temperaturna razlika, napon, struja, otpor, spektralni linii, apsorbancija, 
intenzitet na emitirana svetlina, transmisija, fluorescencija, indeks na prekr{uvawe i dr. 
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- interferira~kite supstancii, ako se prisutni vo biolo{kiot matriks 
mo`e da dadat la`no-pozitiven ili la`no-negativen rezultat; 

- imunometodite ne mo`e da se primenat za detekcija i identifikacija na 
sekoja poznata supstancija; 

- rezultatot dobien od eden imunolo{ki, kvalitativen, metod ne mo`e da 
se potvrdi so drug imunolo{ki, kvalitativen, metod. 
 

 Vo praktikata naj~esto se primenuvaat slednive imunometodi, i toa:  
imunoelektroforezata, imunofluorescijata, radioimunolo{kite metodi, 
enzimsko imunolo{kite metodi i imunolo{kite metodi so fluorescentna 
polarizacija. 
 

9.3.5.1 Imunoelektroforeza 
Elektroforetskata separacija na proteinite se temeli vrz razlikite vo 

naelektriziraweto ili vo razlikite na nivnite molekulski masi. Pod vlijanie 
na ednonaso~nata struja proteinite se dvi`at kon anodata ili katodata vo 
zavisnost od nivnoto naelektrizirawe. Najgolema primena denes ima 

elektroforezata na poliakrilamid gel (Polyacrylamide gel, PAA) vo prisustvo na 

natrium dodecil sulfat (Sodium dodecyl sulfate, SDS). Detekcijata na 
elektroforetski razdvoenite i denaturirani proteini se vr{i so imunolo{ki 
reakcii. Antitelata koi se specifi~ni za odredeni proteini se dodavaat vo 
gelot.  Na mestoto kade se slu~uva antigen-antitelo reakcijata se formiraat 
talo`ni linii. Vrz osnova na debelinata na talo`nata linija mo`e da se 
opredeli koli~estvoto na proteinite vo primerokot. Voobi~aeno ovoj metod 
naj~esto se koristi za kvalitativna i polukvantitativna analiza na proteinite 
vo ispituvaniot primerok. Sovremenite imunolo{ki metodi se temelat na 
merewe na koli~estvoto na obele`anite antigeni (ili antitela) koi reagiraat 
so indikatorskite molekuli. Obele`uvaweto na antigenite i antitelata se 
vr{i so fluorofori za imunofluorescentni metodi, radioaktivno za 
radioimunolo{ki metodi, so enzimi za enzimski imunolo{ki metodi ili so 
hemiluminiscentni obele`uva~i za luminiscentni imunolo{ki metodi. 
 

9.3.5.2 Imunofluorescencija  
So imunofluorescencijata (ImunoFluorescencia, IF) se meri intenzitetot 

na fluorescencija. Indikatorskata molekula e obele`ana so fluorescentna 
boja koja ima karakteristi~ni branovi dol`ini na vozbuduvawe i emitirawe. 
Ovie metodi se kombinacija od histolo{ki i imunolo{ki tehniki koi se 
primenuvaat za detekcija na antigeni vo tkiva, kletki, mikroorganizmi i dr. 

 
Imunofluorescentnite metodi mo`e da bidat: 

i. direktni, za detekcija na antigeni vo tkivata ili vo kletkite so 
upotreba na specifi~ni antitela koi se konjugirani so 
fluorescentni molekuli; 

ii. indirektni, vo slu~aj koga se upotrebuvaat anti-sekundarni antitela 
koi se obele`ani so fluorescentni molekuli. 
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9.3.5.3 Radioimunolo{ki metodi  
Kaj ovie metodi indikatorskite molekuli se obele`ani so radioizotop 

(pr. jod, 125
I ili tricijum, 3

H). Radioimunolo{kite metodi (RadioImmunoAssay, 

RIA) se visoko ~uvstvitelni metodi koi imaat {iroka primena vo: 
- utvrduvaweto na prisustvoto i koncentracijata na antigenite;  
- utvrduvaweto na koncentracijata i afinitetot na antitelata;  
- doka`uvawe na imunokompleksot. 
 

 Ovie metodi mo`e da se koristat za kvantitativna analiza na 
proteinite, hormonite i mnogu drugi toksi~ni supstancii vo razli~ni vidovi 
primeroci. 

 

9.3.5.4 Enzimski imunolo{ki metodi  
Kaj enzimskite imunolo{ki metodi (Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay, 

ELISA) indikatorskata molekula e kovalentno vrzana za enzimot. 
Kvantitativnoto opredeluvawe se vr{i spektrofotometriski so merewe na 
brzinata na reakcijata so koja enzimot go preveduva supstratot vo oboen 
produkt. Naj~esto se primenuvaat onie enzimi koi lesno go preveduvaat 
bezbojniot supstrat vo oboen produkt, kako {to e alkalnata fosfataza koja go 

preveduva bezbojniot supstrat, p-nitrofenil fosfat vo `olto oboen produkt, 
p-nitrofenol. Enzimskite imunolo{ki metodi se koristat za kvantitativno 
opredeluvawe na proteinite, hormonite i drugite supstancii vo telesnite 
te~nosti i vo homogenati od tkiva. Isto taka, se primenuvaat i za detekcija na 

mikotoksini, pirolizidinski alkaloidi i patogeni bakterii (Clostridium 

botulinum) prisutni vo hranata. 
 

9.3.5.5 Imunolo{ki metodi so fluorescentna polarizacija   
Imunolo{kite metodi so fluorescentna polarizacija (Fluorescence 

Polarization Immuno Assay, FPIA) se upotrebuvaat za brza detekcija i 
kvantifikacija na razli~nite supstancii, kako {to se pesticidite i 
mikotoksinite vo hranata i drugi hemikalii i/ili nivnite metaboliti vo 
biolo{kiot materijal. Vo reakcijata antigen-antitelo se primenuvaat t.n. 
fluorofori, sredstva za obele`uvawe, kako {to se fluorescein, rodamin, 
eozin i dr. Koga se tretiraat so liniski polarizirana svetlina so soodvetna 

branova dol`ina od 490 nm, molekulite na fluoresceinot ja apsorbiraat 
energijata na zra~ewe pri {to se vozbuduvaat, a vi{okot na energija so 

povisoka branova dol`ina od 520 nm se emitira  kako fluorescentna svetlina 
od ispituvaniot kompleks so analitot. Se detektira i meri promenata vo 
polarizacija na emitiranata fluorescencija koja e obratno proporcionalna so 
koncentracijata na analitot vo primerokot. Metodot se karakterizira so 
visoka ~uvstvitelnost, ednostavnost, brzina i povtorlivost. Edinstveniot 
nedostatok e potencijalnata interferencija na reaktantite so matriksot od 
primerokot.  
 

9.3.6 Organolepti~ki metodi  
Za detekcija i identifikacija na nekoi hemikalii vo hranata, `ivotnata 

i rabotnata sredina mo`e da poslu`at setilata za vid, sluh, miris, vkus, dopir, 
draznewe na ko`ata i sluzoko`ata. Organolepti~kite metodi se subjektivni 
metodi, bidej}i rezultatot od ispituvawata zavisi od sposobnostite na 
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analiti~arot i negovite setila so koi toj mo`e da gi po~uvstvuva i zabele`i 
karakteristi~nite pojavi ili drazbi. Sposobnosta na lu|eto za organolepti~ka 
detekcija i identifikacija na hemikaliite, mo`e da se razvie prvenstveno so 
soodvetna obuka ili trening.   

Simptomite i znacite na truewe se mnogu posiguren indikator za 
prisustvoto na nekoi hemikalii vo `ivotnata i rabotnata sredina. Me|utoa, 
`ivite organizmi mnogu ~esto na prisustvoto na razli~ni hemikalii reagiraat 
so sli~ni simptomi i znaci na truewe, kako {to se: draznewe na sluzoko`ata na 
o~ite, nosot, ustata i grloto, pe~ewe i bolki po ko`ata, ili pojava na drugi 
simptomi, kako {to se glavobolka, vrtoglavica, gadewe, povra}awe, slabeewe 

na vidot poradi mioza60 i dr.   
Organolepti~kite metodi koi se primenuvaat za detekcija i 

identifikacija na hemikaliite se karakteriziraat so nekoi nedostatoci. Na 
primer: 

i. so setiloto za vid ne mo`e da se zabele`at mnogu pojavi i znaci, kako 
{to se promenata na sostavot, konzistencijata, fluidnosta, slabite 
promeni na bojata ili ~istotata na primerokot za ispituvawe; 

ii. mirisot e subjektiven faktor: 

- iperit (hemikalija od grupata na bojni otrovi) ima miris koj 
potsetuva na luk, ren ili senf vo zavisnost od koncentracijata;  

- golem broj hemikalii so soodvetna ~istota koi se primenuvaat za 
analiza ili sinteza nemaat karakteristi~en miris, dodeka 
tehni~kite hemikalii imaat miris koj poteknuva od prisutnite 
ne~istotii; 

- vistinskiot miris na hemikaliite mo`e da bide maskiran so 
dodatok na drugi hemikalii. 

 
Proverkata na dobienite rezultatite od organolepti~kite metodi se 

vr{i so primena na objektivni, t.n. potvrduva~ki metodi. Isto taka, potvrdata 
na dobienite rezultati od ispituvaweto na supstanciite vo primerokot mo`e 
da se napravi i so istiot sistem so koj e izvr{ena identifikacijata (na primer: 
so gasna ili so te~na hromatografija), me|utoa so upotreba na razli~ni koloni 
i detektori i/ili so postapka na hemiska derivatizacija. Za opredeluvawe na 
nekoi specifi~ni supstancii se primenuvaat dopolnitelni i/ili drugi 
pospecifi~ni metodi za identifikacija i kvantifikacija.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
60

 Stesnuvawe na zenicata na okoto. 
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10. PROCENKA NA RIZIK PRI IZLO@ENOST NA HEMIKALII 
OD HRANA 

 

Site `ivi su{testva, sekojdnevno preku hranata i vodata se izlo`eni na 
dejstvoto na golem broj hemikalii i nivni smesi, toksi~en otpad, genetski 
modificirana hrana i novi tehnologii koi{to mo`at da predizvikaat 
nesakani efekti po `ivotot i zdravjeto na lu|eto i `ivotnite. Pokraj 
aditivite koi namerno se dodavaat, vo hranata mo`e da bidat prisutni i drugi 
hemikalii i kontaminenti, naj~esto kako rezultat na antropogeni izvori na 
kontaminacija od `ivotnata sredina ili poradi nesoodvetniot tretman vo 
zemjodelskoto i/ili industriskoto proizvodstvo. Brojot na hemikalii koi se 
nao|aat vo upotreba vo svetot, denes e mnogu golem, no isto taka, i na site drugi 
novosintetizirani hemikalii koi sekoja godina se pojavuvaat na pazarot i 
istovremeno vo `ivotnata sredina i hranata. Ocenkata za bezbednosta na 
hranata vklu~uva procenka na rizikot za site supstancii prisutni vo hranata, 
kako i na onie koi nemaat karakteristi~ni strukturni i/ili fiziolo{ki 
vrednosti vo organizmot. 

Bezbednosta na hranata e predmet na postojan interes i monitoring na 

Organizacijata za hrana i zemjodelstvo na Obedinetite Nacii (Food and 

Agriculture Organization of the United Nations, FAO UN) od nezinoto formirawe vo 
1945 godina, i na Svetskata zdravstvena organizacija, SZO (World Health 

Organization, WHO) od 1948 godina. Na samiot po~etokot ovie organizacii 
sproveduvaa nadzor vrz prisustvoto na patogenite mikroorganizmi i pojava na 

bolestite koi se pojavuvaat ili prenesuvaat preku hranata61. Hemiskata 
bezbednost na hranata za mnogu supstancii koi se upotrebuvaat vo nejzinoto 
proizvodstvo, prerabotka, ~uvawe/skladirawe, kako {to se pesticidite i 
aditivite e predmet na postojan interes i monitoring na zaedni~kata 

ekspertska komisija FAO/WHO za aditivi i kontaminenti vo hranata (Joint 

Expert Committee on Food Additives and Contaminants, JECFA) i na komisijata na 
Codex Allimentarius (FAO i SZO) od 50-tite godini na minatiot vek, a so cel 
donesuvawe na me|unarodni standardi od oblasta na bezbednost na hranata. 
Procenkata na rizikot e predmet na interes na nau~nata javnost i 
regulatornite agencii od 60-tite godini na minatiov vek. 

Od 1980 godina procenkata na bezbednosta na hranata e vklu~ena vo 

me|unarodnata programa za hemiska bezbednost (International Programme on 

Chemical Safety, IPCS), so cel donesuvawe na principite za vospostavuvawe na 
grani~nite vrednosti za aditivite i pesticidite vo hranata, vodata, po~vata i 
rabotnata sredina. Razvojot na instrumentalnite metodi i tehniki ovozmo`uva 
detekcija, identifikacija i kvantifikacija na golem broj potencijalno 
toksi~ni supstancii prisutni vo hranata, poradi nenamerna kontaminacija na 
prehranbenite proizvodi. Vnimanieto na nau~nata javnost vo toj period sè 
pove}e se fokusira na razvojot na novi mehanizmi za za~uvuvawe na bezbednosta 
na hranata. 

Od 90-tite godini na minatiov vek bezbednosta na hranata e predmet na 
rabota na ekspertskite komisii i nau~nite konferencii koi donesuvaat nau~no 
zasnovani odluki po prethodno sprovedeni toksikolo{ki studii i evaluacija na 

                                                           
61

 Do denes se registrirani pove}e od 200 bolesti koi mo`e da se prenesat so patogenite 
mikroorganizmi od `ivotnite na lu|eto preku sinxirot na ishranata, a eden od tie 

mikroorganizmi e salmonelata, gram negativna bakterija od familijata Enterobacteriaceae. 
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supstanciite. Od 1994 godina vo procenkata na rizikot pri izlo`enost na 
kontaminiranata hrana se primenuvat standardni proceduri koi se temelat na 

nau~nite studii propi{ani od komisijata na Codex Allimentarius. Od 2000 godina 
so rezolucijata na zemjite ~lenki na SZO, bezbednosta na hranata dobiva 
najvisok prioritet vo obidite za za~uvuvawe i odr`uvawe na `ivotot i 
zdravjeto na lu|eto. Evropskata Unija (EU) so zakonot za hrana vo 2002 godina ja 

formira{e Evropskata agencija za bezbednost na hranata (European Food Safety 

Authority, EFSA) ~ija kontinuirana zada~a e procenka na rizikot za lu|eto i za 
`ivotnite pri izlo`enost na hemikalii preku hranata.  

Rizikot e matemati~ka funkcija so koja se definira verojatnosta za 
pojavuvawe na nesakanite efekti po izlo`enost na nekoja supstancija pod 
definirani uslovi. Soodvetno, ako supstancijata se upotrebuva vo soglasnost 
so preporakite za na~inot i koli~estvoto za nejzinata upotreba, bezbednosta }e 
bide pogolema, a rizikot za pojavata na nesakanite efekti }e bide minimalen 
ili voop{to nema da se pojavi. Rizikot, pretstaven matemati~ki e proizvod od 
opasnosta i izlo`enosta, kako {to e prika`ano so relacijata (8). 
 

Rizik = opasnost  h  izlo`enost                                                 (8)                                              
 

Hemiskata opasnost ili toksi~nost e su{tinska karakteristika na 
supstancijata koja proizleguva od nejzinata hemiska struktura so sposobnost da 
predizvika nesakani efekti vo organizmot, a izlo`enost pretstavuva nivo ili 
koncentracija na supstancijata vo hranata, vodata, vozduhot ili dozata na lekot. 
Kako se zgolemuva ili namaluva izlo`enosta so vreme ili so koncentracija, 
taka se menuva i rizikot na izlo`enost. Procenkata na rizik e neophodna 
procedura za sekoja supstancija ili smesa na supstancii koi se karakteriziraat 
so dolgotrajnost i bioakumulativnost vo `ivotnata sredina i ~ija pojava vo 
`ivotnata sredina mo`e da pretstavuva potencijalna opasnost za lu|eto i/ili 
`ivotnite. Isto taka, izlo`enost mo`e da nastane vo tek na proizvodstvoto 
ili upotrebata na supstanciite vo rabotnata ili `ivotnata sredina. 

Procenata na rizikot e logi~en i nau~no utvrden proces so koj se 
definira verojatnosta za pojava na mo`nite nesakani efekti kaj izlo`enite 
lica, kako i prirodata i intenzitetot na tie efekti  vrz `ivotot i zdravjeto na 
lu|eto pod odredeni uslovi na izlo`enost. Ovoj proces se odviva vo ~etiri 
osnovni fazi, i toa: identifikacija na opasnost, karakterizacija na opasnost, 
procenka na izlo`enost, i karakterizacija na rizikot. 

 

10.1 Identifikacija na opasnost 
Pod identifikacija na opasnost se podrazbira postoewe na sigurni 

dokazi spored koi ispituvanata supstancija pod odredeni uslovi na izlo`enost 
mo`e da predizvika pojava na nesakani efekti. Toa e prvata faza vo procenkata 
na rizikot koja vklu~uva detekcija i identifikacija na potencijalno 
toksi~nite supstancii. Definirani se dva vida na opasnost: 

i. Opasnost so grani~na koncentracija ili prag na potencijalno 
toksi~na supstancija po koja sledi pojavata na nesakan efekt t.n. 

threshold effect. Efektot mo`e da se pojavi po izlo`enost na odredeni, 
naj~esto visoki koncentracii na supstancijata (doza), no isto taka, 
mo`e i da ne se pojavi soodveten biolo{ki ili statisti~ki zna~aen 
odgovor. Postojat golem broj raspolo`livi bazi na podatoci od koi 
mo`e da se dobijat vredni informacii za site poznati supstancii koi 
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imaat koncentraciski prag za pojavata na nesakanite efekti. Odnosot 
doza-odgovor koj ja karakterizira pojavata na nesakani efekti, mo`e 
da se iskoristi kao osnova za definirawe na prifatlivo nivo na 
izlo`enost na lu|eto so nekoja supstancija.  

ii. Opasnost bez definirana po~etna grani~na koncentracija ili prag na 
potencijalno toksi~na supstancija za pojava na nesakan efekt t.n. non-

threshold effect. Za site supstancii koi nemaat koncentraciski prag, 
kako {to se genotoksi~nite supstancii se pretpostavuva deka sekoja 
koncentracija i/ili nivo na izlo`enost na ovie supstancii, nosi 
odreden, naj~esto visok rizik po `ivotot i zdravjeto na lu|eto.    

 
Razlikata me|u ovie vidovi opasnost e zna~ajna za karakterizacijata na 

opasnosta. Potvrda za nesakanite efekti na supstanciite naj~esto se dobivaat 
od rezultatite na ispituvawata sprovedeni vrz eksperimentalnite `ivotni, 
efektite zabele`ani vrz humanata populacija po havarii ili prirodni nesre}i 
(humana epidemiologija), in vivo ili in vitro ispituvawata, kompjuterskite 

simulacii so kvantitativen odnos struktura-aktivnost (Quantitative structure–

activity relationship, QSAR) za predviduvawe na toksi~nost na novi supstancii i 
dr. Hranata e glaven izvor na izlo`enost na humanata populacija so {iroka 
paleta na heterogeni toksi~ni hemikalii koi mo`e da se podelat vo nekolku 
grupi, kako {to se: endogeni toksi~ni hemikalii od rastitelno i `ivotinsko 
poteklo, kontaminenti od `ivotnata sredina, supstancii koi se primenuvaat vo 
site fazi vo procesite na proizvodstvo na hranata (pesticidi i aditivi), od 
materijalot za pakuvawe na hranata i dr. 

 
10.2 Karakterizacija na opasnost 

Karakterizacija na opasnost vklu~uva definirawe na koncentracijata so 
koja ispituvanata supstancija }e predizvika nesakan efekt kaj poedinec ili na 
nivo na populacija. Se temeli vrz odnosot doza-odgovor koj se sledi i 
karakterizira vo ispituvawata vrz eksperimentalnite `ivotni. Dozite koi }e 

predizvikaat soodvetni efekti kaj `ivotnite mo`e da se ekstrapoliraat62 vrz 
humanata populacija so primena na soodvetni faktori na bezbednost63 vo 
procenkata na rizikot.  

                                                           
62

 Ekstrapolacija ili predviduvawe na efektite na hemikaliite so primena na soodvetna 
zakonomernost koja e utvrdena za edna oblast i primeneta na druga, po{iroka i neispitana 
oblast. Ottamu, sledi i ekstrapolacija na rezultatite, od povisoki dozi primeneti vo 
ispituvawata so eksperimentalnite `ivotni, kon mnogu poniski dozi za potencijalnata 
izlo`enost na lu|eto. 
63

 Eksperimentalnite `ivotni koi se koristat vo toksikolo{kite ispituvawa se pomalku 
~uvstvitelni od lu|eto. Isto taka, postojat i individualni razliki me|u lu|eto. Poradi toa  za 
procenka na rizikot se primenuvaat t.n. faktori na bezbednost. Vrednosta na faktorot na 
bezbednost naj~esto e 100 (faktor 10, za mo`nite razliki vo ~uvstvitelnosta me|u `ivotnite i 
lu|eto i faktor 10, za postoeweto individualni razliki me|u lu|eto). Faktor na bezbednost 
pomal od 100 mo`e da se upotrebi samo vo slu~aj koga postojat sigurni podatoci za izlo`enost 
na humanata populacija, a faktor pogolem od 100 se primenuva za supstancii koi predizvikuvaat 
pove}e istovremeni nesakani efekti vo organizmot ili kako privremena merka vo slu~aj na 
odredena nau~na nesigurnost vo procenkata na rizikot i/ili rezultatite od ispituvawata. 
Razlikite vo prifatenata vrednost na faktorot na bezbednost }e zavisat od vidot na 
hemikalijata, raspolo`ivite informacii i celta na primenata. Faktorot na bezbednost 10000 
se primenuva za mutageni ili kancerogeni supstancii, kako {to e benzenot. 
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Me|unarodnite regulatorni agencii, kako {to se Joint FAO/WHO Meeting 

on Pesticides Residues (JMPR), JECFA, EFSA i drugi, go utvrduvaat prifatliviot 
dneven vnes za supstanciite so toksi~nost koja ja nadminuva grani~nata 

koncentracija. Pokraj NOAEL i LOAEL, se razlikuvaat: 

 Prifatliv dneven vnes (Acceptable Daily Intake, ADI) e koli~estvo na 
supstancija, naj~esto prehranben aditiv, izrazen vo mg/kg telesna masa 
(tm), koja kako sostaven del na hranata se vnesuva sekojdnevno vo 
organizmot na lu|eto bez nesakani efekti vo tek na `ivotniot vek. Za 
kontaminentite vo hranata koi doa|aat od `ivotnata sredina se 

upotrebuva soodveten parametar, toleranten dneven vnes (Tolerable 

Daily Intake, TDI).  

 Akutna referentna doza (Acute Reference Dose, ARfD) e koli~estvo od 
ispituvanata supstancija vo hranata ili vodata za piewe koja mo`e da 
se vnese vo organizmot so eden obrok ili vo tekot na eden den bez 
nesakani efekti. 

 Prifatlivo nivo na profesionala izlo`enost (Acceptable Operator 

Exposure Level, AOEL) e nivo na izlo`enost koe nema da predizvika 
nesakani efekti kaj lica koi se profesionalno izlo`eni na toksi~ni 
supstancii vo tek na eden den, nedela ili mesec.  

 

Vo presmetkata za ADI (TDI) koja e pretstavena so izrazot (9), se koristi 
NOAEL i faktori na bezbednost: 

 

ADI (TDI) = NOAEL / faktor na bezbednost (100) = mg/kg (tm)  (9) 
 
Na primer:  

- vrednosta NOAEL za nekoja hemikalija utvrdena eksperimentalno vrz 

laboratoriskite `ivotni e 10 mg/kg telesna masa; 
- vrednosta za ADI, presmetana spored relacijata (9) }e iznesuva 0,1 

mg/kg,  (ADI = 10/100 = 0,1 mg/kg); 
 
≠ verojatno nivo na izlo`enost koe }e bide bezbedno za vozrasen ~ovek 

od 70 kg }e iznesuva 7 mg, (0,1 (mg/kg)  x  70 kg = 7 mg).  

 
10.3 Procenka na izlo`enost 

Procenkata na izlo`enost se definira kako kvalitativen i/ili 
kvantitativen proces na evaluacija na kontaminenti od hemisko, biolo{ko ili 
fizi~ko poteklo koi preku hranata, vodata ili vozduhot se vnesuvaat vo 
organizmot. Za izlo`enost preku hranata, procenkata mo`e da se napravi vrz 
osnova na informaciite od dostapnite bazi na podatoci, nau~nite studii i 
stru~nite trudovi za dnevniot vnes, vremeto i na~inite na izlo`enost, 
prehranbenite naviki vo re`imot na ishrana i to~no utvrdenata koncentracija 
na hemikaliite vo hranata so poznata metodologija na ispituvawa i 
laboratoriski proceduri. Na procenkata na izlo`enost vlijaat nekolku 
faktori, kako {to se na~inot na proizvodstvo, negovata za{tita i soodvetnata 
kontrola, na~inot na pakuvawe, distribucija, ~uvawe/skladirawe i podgotovka 
na hranata. Isto taka, treba da se zemat predvid i socio-ekonomskite i 
kulturolo{ki razliki na soodvetnite populaciski ili starosni grupi, kako i 
nivniot potro{uva~ki mentalitet.    
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Za sekoja hemikalija koja se upotrebuva vo proizvodstvoto na hranata so 
poznata koncentracija i so propi{ani uslovi za upotreba, mora da se opredeli 
nejzinata MDK. Vrednosta za MDK e zakonski definirana koncentracija ili 
granica koja se primenuva kako merka na usoglasenost so dobrata zemjodelska 
ili proizvodstvena praktika.  

Supstanciite se karakteriziraat so razli~en efekt vo organizmot, 
me|utoa nivniot zbiren efekt mo`e da bide aditiven, sinergisti~ki ili 
antagonisti~ki. Vo procenka na rizikot pri profesionalna i/ili izlo`enost 
vo `ivotnata sredina treba da se zemat predvid i razli~nite na~ini na 
izlo`enost, kako {to se peroralna, dermalna, so inhalacija, i dr. Isto taka, 
korisni informacii za izlo`enost na humanata populacija mo`e da se dobijat i 
od biomarkerite.  

 

10.4 Karakterizacija na rizik 
Karakterizacija na rizikot e poslednata faza koja gi obedinuva site tri 

prethodni fazi i so koja se utvrduva verojatnosta za pojavata na nesakanite 
efekti kaj humanata populacija preku sporedba na rezultatite od vnesenoto 
koli~estvo toksi~na supstancija so prifatliviot dneven vnes ili so akutnata 
referentna doza. Na toj na~in }e se donese kone~na procenka dali toksi~nata 
supstancija mo`e i vo koj obem }e predizvika nesakani efekti vo organizmot 
pri razli~ni uslovi na izlo`enost.   

 
 Kvalitativnata ili kvantitativnata procenka na rizikot 
ovozmo`uva sozdavawe racionalen pristap vo re{avaweto na aktuelnite 
problemi vo vrska so izlo`enosta na hemikalii i donesuvaweto soodvetni 
odluki za prezemenite merki. Samo na ovoj na~in }e mo`e da se odgovori dali 
navistina postoi signifikanten rizik od pojava na nesakani efekti. Sekako 
deka i mnogu drugi faktori, kako {to se socijalnite, etni~kite, kulturnite i 
ekonomskite mo`e da vlijaat vrz procenata na rizikot. Konceptot na procenka 
na rizikot treba da bide del od strategijata za upravuvawe so toksi~nite 
hemikalii. 
 Vo klasifikacija na toksi~nite hemikalii koi predizvikuvaat rak, 

utvrdenite vrednosti za NOEL/NOAEL ne se primenuvaat. Vo ovoj slu~aj 
potreben e razli~en pristap koj zavisi od prifatlivoto nivo na rizik. Rizikot 
za pojavata na rakot se utvrduva od animalnite studii. Pojavata na eden (1) 
slu~aj na rak na milion lu|e vo tek na 70 godini `ivoten vek, pretstavuva 
prifatliv rizik za izlo`enost na hemikalii vo `ivotnata i rabotnata 
sredina. Za sekoja hemikalija, evidencijata na kancerogenost }e vodi kon strogo 
ograni~ena i/ili zabraneta upotreba. 

 Spored Me|unarodnata agencija za istra`uvawe na rak (International 

Agency for Research on Cancer, IARC), klasifikacijata na hemikaliite se vr{i vrz 
osnova na slednite podatoci, i toa: 

i. izlo`enost vo proizvodstvoto i/ili upotreba vo `ivotnata sredina 
utvrdena so biolo{kite merewa na prisustvoto na hemikalijata vo 
organizmot, pri doka`ana izlo`enost; 

ii. in vitro testovi za mutagenost; 
iii. eksperimentalnite podatoci za kancerogenost na hemikaliite dobieni 

od animalnite studii; 

iv. podatoci za kancerogenost na hemikaliite dobieni od epidemiolo{kite 
studii; 
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v. drugite relevantni podatoci koi se dobieni vrz osnova na nivnata 
hemiska struktura ili svojstva; 

vi. toksikolo{kite informacii, koi mo`e da bidat razli~ni me|u razli~ni 
vidovi organizmi; nekoi kancerogeni se aktiviraat so specifi~ni 
metaboli~ki pati{ta ili receptori vo organizmot.  

 

Spored klasifikacijata koja e utvrdena od IARC i e prifatena vo zemjite 
~lenki na Evropskata Unija, kancerogenite supstancii se grupiraat vo 4 grupi 
(Tabela 3).   
 
 

Tabela 3. Klasifikacija na kancerogeni supstancii (IARC) 
 

Grupi 
 

Karakteristiki 
 

Grupa 1 
Supstancijata e kancerogena za ~ovekot  
(postojat dovolno dokazi za kancerogenost vrz humanata populacija). 

  

Grupa 2  

Grupa 2A 

Supstancijata e verojatno kancerogena za ~ovekot  
(dokazite za kancerogeniot efekt vrz humanata populacija se 
ograni~eni; postojat eksperimentalni podatoci deka supstancijata 
e kancerogena za dva ili pove}e `ivotinski vidovi). 

Grupa 2B 

Supstancijata e mo`en kancerogen za ~ovekot ako dokazite za 
kancerogeniot efekt vrz humanata populacija se ograni~eni; 
postojat eksperimentalni podatoci deka supstancijata e 
kancerogena za eden `ivotinski vid, na primer za gluvci. 

  

Grupa 3 
Supstancijata ne e klasificirana vo odnos na nejzinata 
kancerogenost vrz humanata populacija. Potrebni se ponatamo{ni 
ispituvawa. 

  

Grupa 4 Supstancijata verojatno ne e kancerogena za humanata populacija 

 
 
 

 Za nekoi nesakani efekti osobeno kancerogenite, mnogu nau~nici 
smetaat deka ne postoi prag na dozata. Hemikaliite mo`e da predizvikaat 
pojava na rak vo organizmot kako rezultat na reakcijata so molekulata na DNK 
vo kletkata. Vo praktikata potrebna e samo edna molekula na soodvetna 
hemikalija za da se pojavi efektot. Mo`e da se ka`e deka ova tvrdewe e to~no, 
no samo vo slu~aj ako se raboti za izolirana kletka koja direktno e izlo`ena na 
dejstvoto na hemikalijata. Pod pretpostavka deka ne postoi doza bez efekt, 

sledi deka ne postoi i bezbedna doza. Dali e ova mo`no?  
 Mnogu te{ko mo`e da se izvle~e takov zaklu~ok, bidej}i i za 
isklu~itelno toksi~nite hemikalii postoi za{titna bariera vo organizmot 
koja ja namaluva nivnata apsorpcija. Ako ve}e postoi verojatnost edna molekula 
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da predizvika rak, toga{ {ansite istata molekula da navleze vo organizmot, da 
dojde do celta i da predizvika o{tetuvawe na DNK, prakti~no se minimalni 
ili re~isi nevozmo`ni. Me|utoa, na~eloto na Paracelzius e univerzalno i za 
sekoja hemikalija postoi prag. O~igledno problemot e tehni~ki i e rezultat na 
nemo`nosta da se registriraat toksi~nite efekti pri mnogu niski dozi, 
bidej}i dozata i vremeto na izlo`enost sekoga{ go opredeluvaat efektot na 
hemikaliite. 

So procenkata na rizikot se dobivaat informacii vrz osnova na koi se 
donesuvaat preporaki. Nivnata implementacija ponatamu }e zna~i pridones i 
posigurna osnova kon bezbedna ishrana na naselenieto. Me|utoa, procenkata na 
rizikot e slo`en multidisciplinaren i relativno nesiguren proces, bidej}i 
mehanizmite za pojava na toksi~niot efekt za golem broj prirodni i sinteti~ki 
supstancii sè u{te se nepoznati. Poradi toa, re~isi i da ne postoi prehranben 
proizvod ili hrana koja ne sodr`i prirodni i/ili sinteti~ki kontaminenti. 
Ottuka, proizleguva i potrebata postojano da se vr{i identifikacija i analiza 
na opasnostite, kako i procenka na rizikot preku opredeluvawe na MDK za 
supstanciite koi nenamerno mo`e da bidat prisutni vo hranata. Nivnoto 
koli~estvo ili nivoto na izlo`enost preku hranata gi opredeluvaat mo`nite 
posledici. Pokraj toa, treba da se razvivaat novi ili da se modificiraat 
postoe~kite sistemi so koi }e se spre~i vnesot na kontaminentite vo hranata 
na site nivoa na proizvodstvo, prerabotka, pakuvawe i distribucija na hranata. 
Isto taka, treba da se vospostavat razli~ni formi na upravuvawe so 
zdravstvenata bezbednost na hranata vrz osnova na doma{nata i sekako vo 
soglasnost so me|unarodnata regulativa.  
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11. ENDOGENI TOKSI^NI HEMIKALII OD RASTITELNO I 
 @IVOTINSKO POTEKLO  
 

Vo listata na endogeni toksi~ni hemikalii od rastitelno i `ivotinsko 
poteklo se vklu~eni golem broj hemikalii. Poradi toa, vo ova poglavje }e bide 
daden pregled na nekoi grupi toksi~ni hemikalii so nivnite karakteristi~ni 
pretstavnici koi se naj~esto citirani vo stru~no-nau~nata literatura.    
 

11.1 ENDOGENI TOKSI^NI HEMIKALII OD RASTITELNO POTEKLO  
 

Rastitelnite proizvodi mnogu ~esto mo`e da bidat pri~ina za pojavata 
na seriozni zdravstveni problemi i truewa poradi prisustvoto na mnogubrojni 
endogeni toksi~ni supstancii, kako {to se: alkaloidite (pirolizidinski, 
piperidinski, indolizinski), glukozinolatite, lektinite, saponinite, 
diterpenite, cijanogenite glukozidi, fitoestrogenite, furanokumarinite i dr. 
Soznanijata za pojavata na nesakanite i/ili toksi~nite efekti od rastitelnite 
proizvodi i dodatoci na hranata vo organizmot, se dobro poznati i opi{ani vo 
stru~no-nau~nata literatura. Nivnite karakteristi~ni dejstva naj~esto se 
povrzuvaat so:  

≠ direktnoto toksi~no dejstvo na mnogu supstancii od rastitelno poteklo 
koi imaat silno fiziolo{ko, hemisko i/ili toksi~no dejstvo; 

≠ indirektnoto toksi~no dejstvo koe se manifestira pri interakcii so 
drugite rastitelni supstancii i lekovi, so odlo`uvawe na terapiskiot 
efekt, inkopatibilnost i dr.; 

≠ nesakani efekti poradi prisustvoto na toksi~nite supstancii kako 
kontaminenti, zamena ili namerno falsifikuvawe na proizvodite 
poradi nedostatok na kontrola na kvalitetot;  

≠ nesakani efekti vrz soodvetnite organi (crniot drob, srceto i 
bubrezite) i sistemi (kardiovaskularen, reproduktiven i nerven sistem); 

≠ kancerogenost, mutagenost i teratogenost; 
≠ bezbednosta na rastitelnite proizvodi i dodatoci na hranata vrz 

odredeni populaciski grupi, kako {to se decata i starite lu|e, `eni vo 
bremenost i laktacija, pacienti so rak i drugi te{ki zaboluvawa i dr. 

 
Informaciite za nesakanite i toksi~nite efekti na rastitelnite 

proizvodi i dodatoci na hranata ~estopati se povrzuvaat so upotrebata na 
tradicionalnite prirodni rastitelni proizvodi, kako rezultat na nepostoewe 
na soodvetna kontrola ili poradi otsustvo na sistemski ispituvawa koi se 
povrzani so rizikot i potencijalnata opasnost pri izlo`enost na ovie 
proizvodi. Isto taka, lu|eto i pacientite so seriozni zdravstveni problemi, 
kako {to se srcevite zaboluvawa, rak, dijabetes, astma i drugi zaboluvawa, 
mnogu ~esto se doveduvaat vo zabluda so pogre{noto informirawe od t.n. 
„specijalizirani“ instituti i la`ni internet stranici za „nau~nite“, 
nedoka`ani i/ili somnitelni efekti na nekoi prehranbeni proizvodi od 
rastitelno poteklo i dodatoci na hranata.  
 
11.1.1 Alkaloidi  

Alkaloidite se azotni heterocikli~ni soedinenija koi reagiraat kako 
bazi, alkalno i imaat izrazeni farmakolo{ki efekti vo organizmot na lu|eto. 



80 

 

Tie se rastitelni metaboliti i se grupiraat vo odnos na nivnite strukturni 
karakteristiki. Golem broj rastitelni alkaloidi, kako {to se ksantinskite, 
pirolizidinskite, solaninot i mnogu drugi se toksi~ni za lu|eto. Vo 
organizmot se vnesuvaat naj~esto preku hranata.  
 
11.1.1.1 Pirolizidinski alkaloidi 
 Pirolizidinski alkaloidi (PA) se golema grupa supstancii (>600) vo 

~ija struktura se nao|aat dva peto~leni kondenzirani prstena so N-atom vo 

pirolizidinskiot ciklus (slika 2). Reaktivnite grupi R1 i R2 mo`e da bidat 
atomi na vodorod ili kratki sinxiri na jaglevodorodi so keto ili hidroksilni 
grupi.  

 
Slika 2. Op{ta hemiska struktura na pirolizidinski alkaloidi 

 
 PA se sekundarni metaboliti, zastapeni vo pove}e od 6000 rastitelni 

vidovi, pretstavnici na familiite Boraginaceae, Compositae (Asteraceae) i 
Leguminosae (Fabaceae) i poradi toa se smetaat za najrasprostraneti prirodni 
toksi~ni hemikalii. Nekoi rastenija, kako {to se gavez (Symphytum officinale), 

ov~arka (Petasites hybridum L.) i podbel (Tussilago farfara L.) koi sodr`at PA, mo`e 
da se koristat kako hrana, dodatoci na hranata ili rastitelni medicinski 
proizvodi. Slu~ai na masovno truewe so `itarki i nivnite proizvodi (bra{no 

i/ili leb) kontaminirani so seme od nekoi rastenija od rodot Senecio, Crotalaria, 

Heliotropium, mnogu ~esto so smrten ishod se registrirani vo Avganistan, Velika 
Britanija, Ekvador, Indija, Jamajka, Ju`na Afrika, Kina, SAD, Taxikistan, 
Uzbekistan i vo drugi dr`avi vo svetot. 

   
Zdravstven rizik 
Od site poznati PA, najtoksi~ni se retronecin, senecionin i 

petasitenin (slika 3). Vo osnova, PA koi se prisutni vo rastenijata ne se 
toksi~ni. 

 

a/         b/      v/  
 

Slika 3. Hemiska struktura na pirolizidinski alkaloidi:  
a/ retronecin  b/ senecionin  v/ petasitenin 
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Toksi~nosta na PA e rezultat od prisustvoto na toksi~nite piroli, 
reaktivni metaboliti ili pirolni dehidroalkaloidi (slika 4) koi se 
formiraat so metaboli~ka aktivacija vo crniot drob so procesi na kataliza 

pod dejstvo na enzimite P450 oksidazite, kako i od produktite na hidrolizata na 
pirolskite derivati.  

 

 
 
 

Slika 4. Metaboli~ka aktivacija na PA vo crniot drob 
 
Celnoto mesto na ovie supstancii se parenhimatoznite kletki ili 

hepatocitite na crniot drob, kako i endotelnite kletki na krvnite sadovi na 
crniot drob i na belite drobovi, bubrezite, GIT i mozokot. Blokiraweto na 
venskata cirkulacija vo crniot drob mo`e da predizvika otok, edem, namalen 
urinaren volumen i naj~esto smrt, osobeno kaj decata. Nekoi dehidro-
pirolizidinski alkaloidi, kako {to e monokrotalinot predizvikuvaat 
blokirawe na belodrobnite krvni sadovi, arteriolite, {to se manifestira so 

zgolemen belodroben pritisok, hipertrofija64   i o{tetuvawe na srceto. Mnogu 
pirolizidinski alkaloidi i nivnite pirolski metaboliti se visoko reaktivni 
alkilira~ki supstancii koi se vrzuvaat so proteinskite makromolekuli i so 
DNK predizvikuvaj}i mutageni, kancerogeni i teratogeni efekti doka`ani vrz 
eksperimentalnite `ivotni tretirani so visoki dozi.  

Toksi~nata doza za vozrasen ~ovek e 0,1-10 mg/kg. Spored SZO najniskata 
vkupna dnevna doza na PA koja mo`e da predizvika nesakani efekti vo 

organizmot e 0,015 mg/kg. 
 

11.1.1.2 Glukoalkaloidi od grupata na solanin 

Glukoalkaloidite -solanin, -hakonin i tomatin se zastapeni vo 
pretstavnici od rodot Solanum, kako {to se kompir (S. tuberosum), modar 

patlixan (S. melogena), domat (Lycopersicon esculentum/Solanum lycopersicon) i dr. Vo 
krtolite, plodovite i zelenite delovi na kompirot, koncentracijata na 
glukoalkaloidite mo`e da dostigne od 0,01% do 0,5% vo mladite krtoli. Od 
vkupnata sodr`ina na site glukoalkaloidi, 95% otpa|a na solanin- i hakonin-
glukozidite na solanidin aglikonot (slika 5). 

Voobi~aeno sodr`ina na glukoalkaloidite vo krtolite e od 20 do 100 

mg/kg vo zavisnost od mnogu faktori, kako {to se po~vata, klimata, svetlinata, 
upotrebata na ve{ta~ki |ubriva, mo`noto mehani~ko o{tetuvawe na kompirite 
vo uslovi na nivnoto sobirawe, skladirawe i dr. Vo primerocite koi direktno 
se izlo`eni na son~eva svetlina ili se inficirani so mikroskopski gabi 
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 Silno zgolemuvawe na rastot na nekoe tkivo, organot ili organizmot vo celina. 

Toksi~en pirol 

P450 aktivacija 

PA 
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(muvla) koncentracijata na glukoalkaloidite mo`e da dostigne i do 5000 mg/kg. 
Naj~esto, tie se zastapeni vo lu{pata i vo povr{inskiot sloj na kompirot, 
poradi {to pomalite krtoli se relativno potoksi~ni. Pri termi~ka obrabotka 
na kompirot so pe~ewe ili varewe, koncentracijata na glukoalkaloidite ne se 
namaluva. So lupewe na kompirot, nivnata koncentracija mo`e da se namali 
nekolku pati. Za da se spre~i sozdavaweto na glukoalkaloidite, krtolite se 
skladiraat na suvo i temno mesto. Isto taka, rastot i razvojot na muvlite mo`e 
da se spre~i so upotreba na nekoi hemiski sredstva, kako {to se fungicidi, 

masla, vosok, lecitin, povr{inski aktivni supstancii (pr. Tween 85) i dr.   

 

 
 

Slika 5. Hemiska struktura na -solanin  

 
Zdravstven rizik 

Akutniot toksi~en efekt na glukoalkaloidite vo organizmot e rezultat na 
dva procesa i toa:    

i. Inhibicija na dve grupi holinesterazni enzimi, butirilholinesteraza 

(EC 3.1.1.8) koja e zastapena vo crniot drob i belite drobovi i 
acetilholinesteraza (EC 3.1.1.7) koja ja katalizira hidrolizata na 
acetilholinot vo nervnite kletki. Simptomite na nevrotoksi~niot 
efekt se manifestiraat so apatija, pospanost, nedostatok na vozduh, 
namalen krven pritisok, a vo seriozni slu~ai koma i smrt.  

ii. O{tetuvawe ili uni{tuvawe na kleto~nata membrana na eritrocitite i 
na drugite kletki }e predizvika dispepsija (abdominalni bolki, gadewe, 
povra}awe, dijareja) i hemoragii (vnatre{ni krvavewa) vo organizmot.  

 
Dnevnata toksi~na doza, vkupno za solanin i hakonin za vozrasen ~ovek e 

2-5 mg/kg, a letalnata doza e 3-6 mg/kg. -hakoninot e potoksi~en od -
solaninot. Simptomite na truewe naj~esto se manifestiraat so glavobolka, 
povra}awe, dijareja, nevrolo{ki naru{uvawa, slabost na organizmot i dr. Isto 
taka, ovie glukoalkaloidi imaat doka`ano teratogeno dejstvo vrz 
eksperimentalnite `ivotni.  

 

11.1.1.3 Ksantinski alkaloidi  
Vo ovaa grupa se vklu~eni nekolku sli~ni alkaloidi, kako {to se 

kofeinot, teobrominot i teofilinot (slika 6). Tie se glavni alkaloidi vo 
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sostavot na semeto od kafe drvoto (Coffea arabica /C. canephora) i negovite 
plodovi, vo semeto od kakao drvoto (Theobroma cacao) i negovite plodovi, vo 

jatkastite plodovi od kola drvoto (Cola nitida) i vo listovite od razli~ni 
vidovi ~aj.  

 

 
      a/                                  b/                                 v/ 

Slika 6. Hemiski strukturi na a/ kofein;  b/ teofilin;  v/ teobromin 
 
Zdravstven rizik 
Kofeinot e naj~esto konsumirana fiziolo{ki aktivna supstancija koja 

sekojdnevno se vnesuva vo organizmot preku kafeto ili ~ajot. Predizvikuva 
zgolemeno osloboduvawe na dopamin, adrenalin i serotonin vo mozokot, {to se 
manifestira so zgolemen kapacitet za mentalna i fizi~ka rabota. Pokraj toa, 
kofeinot ima stimulira~ki efekt vrz CNS, srceto, respiratorniot sistem i 
istovremeno diureti~en efekt. Fiziolo{kite i toksikolo{kite efekti vo 
organizmot se manifestiraat koga koncentracijata na kofeinot vo plazmata }e 

dostigne vrednost od 10-30 µg/mL. Brzo se distribuira vo tkivata, ja minuva 
placentata i krvno-mozo~nata bariera. Celosno se metabolizira vo crniot 
drob i se eliminira preku urinata.  

Akutnoto truewe so peroralen vnes na 0,5-1,0 g kofein vo organizmot se 
manifestira so glavobolka, gadewe, bolki vo stomakot, pospanost, vozbudenost 
i palpitacii na srceto (srcebiewe). Povisoki dozi }e predizvikaat tremor, 
delirium, zgolemen krven pritisok, hipertermija i srceva aritmija prosledena 

so srcev udar, koma i smrt. Letalna doza za deca e 5 g, a za vozrasen ~ovek e 10 g 

kofein. Ova koli~estvo se sodr`i vo 75 {olji kafe, 125 {olji ~aj ili vo 200 
kola pijalaci. Za vozrasen ~ovek, hroni~noto truewe so kofein (kofeinizam) 

vo sekojdnevni dozi od 500 do 600 mg e prosledeno so yunewe vo u{ite, aritmija, 
gadewe, bolki vo gradite i dr. Prepora~anata dnevna doza za kofeinot e <300 

mg. Iako kofeinot i teobrominot imaat mutageno dejstvo vrz bakteriite (in 
vitro) i se sposobni da ja potenciraat genotoksi~nosta na drugite supstancii 
ne postojat dokazi za pojava na mutageno, kancerogeno ili teratogeno dejstvo kaj 
lu|eto.  

 
11.1.1.4 Efedrinski alkaloidi  

Efedrinskite alkaloidite pripa|aat na hemiskata grupa na 

feniletilaminite koi se zastapeni vo pretstavnicite od rodot Ephedra (E. 

sinica, E. intermedia, E. equisatine). Najzna~ajniot alkaloid e efedrinot ~ija 
hemiska struktura e pretstavena na slika 7. Vo hranata, efedrinot naj~esto se 
primenuva kako aditiv. Isto taka, se sre}avaat i drugi alkaloidi, kako {to se 
metilefedrin, pseudoefedrin, metilpseudoefedrin, norpseudoefedrin i 
norefedrin. 
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Zdravstven rizik 
Spored hemiskata struktura efedrinot e sli~en na adrenalinot 

(epinefrin) i poradi toa imaat sli~en mehanizam na dejstvo vo organizmot. 
Kako agonist na adrenalinot, efedrinot predizvikuva simpatomimeti~ki 
efekti koi ja zabrzuvaat srcevata rabota, go zgolemuvaat krvniot pritisok i go 
stimuliraat CNS. 

 
Slika 7. Hemiska struktura na efedrin 

 

Vo dozi pogolemi od 50 mg, kaj vozrasen ~ovek, efedriot predizvikuva 
srcebiewe, vrtoglavica, glavobolka, GIT naru{uvawe, potewe, nevropatija i 
tremor. Stimulativniot efekt vrz CNS se manifestira so namalen apetit, 

pospanost, nervoza i euforija. Efedrinot vo dozi od 500-1000 mg mo`e da 
predizvika gadewe, povra}awe, treska, psihozi, respiratorno naru{uvawe, 
spazmi, konvulzii, koma, zastoj vo rabotata na srceto i smrt. 

Letalna doza, LD50, za vozrasen ~ovek e 2000 mg.  Hroni~na izlo`enost na 
efedrin mo`e da predizvika emocionalno naru{uvawe, nestabilnost, psihozi i 
dr. Efedrinskite alkaloidi imaat intenzivno sinergisti~ko dejstvo vo 
kombinacija so mnogu lekovi. Poradi toa, upotrebata na efedrinot vo hranata 
direktno ili kako aditiv e zabraneta vo mnogu dr`avi vo svetot.  

 

11.1.2 Enzimski inhibitori 
Hranata od rastitelno i `ivotinsko poteklo mo`e da sodr`i 

inhibitori na aktivnosta na mnogu enzimi, kako {to se proteazite, amilazite i 
lipazite. Od poseben interes se proteaza inhibitorite koi se zastapeni vo 

sostav na mnogu rastenija, i toa serin proteaza tripsinot (EC 3.4.21.4), 
himotripsinot (EC 3.4.21.1) i karboksipeptidazata B (EC 3.4.17.2). Enzimskite 
inhibitori se proteoliti~ki silno rezistentni proteini koi se nao|aat vo 
sojata, gravot, gra{okot, p~enkata, orizot, ja~menot, repkata, detelinata, 
kompirot i dr. So termi~ka obrabotka proteinskite inhibitori naj~esto se 
denaturiraat. Procesot na varewe na kompirot e mnogu poefikasna postapka od 
pr`eweto ili pe~eweto. Zelen~ukot koj se konsumira vo sve`a sostojba bez 
prethodna obrabotka ili po kratkotrajna termi~ka obrabotka mo`e delumno da 
gi inhibira digestivnite enzimi vo GIT.     

 
Zdravstven rizik 
Akutno truewe so proteaza inhibitorite e mnogu retko. Prodol`ena 

izlo`enost na mali koli~estva od proteaza inhibitorite mo`e da go zgolemi 
rizikot od zastoj vo rastot, pojava na rak ili hipertrofija na pankreasot 
poradi za~estena sinteza na enzimite.   

 
11.1.2.1 Soja-potencijalen izvor na razli~ni toksini 
 Plodovite od leguminoznoto rastenie soja (Glycine max) sodr`at mnogu 

hranlivi supstancii, kako {to se esencijalni aminokiselini, proteini, 
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makroelementi (pr. kalcium i magnezium), rastitelni vlakna i dr. Pokraj toa, 
soinite zrna vo sve`a sostojba sodr`at smesa na nekolku termolabilni 
antinutritivni i toksi~ni supstancii, i toa: 

 inhibitori na enzimite proteaza, kako {to se Kunic (Kunitz) tripsin 
enzimski inhibitor i Boumen-Birk (Bowman-Birk) himotripsin enzimski 
inhibitor, koi interferiraat so proteinskata digestija vo organizmot. 
Tie mo`e da predizvikaat naru{uvawe na funkcijata na pankreasot, 

poradi inhibicija na enzimite proteaza (tripsin, EC 3.4.21.4, i 
himotripsin, EC 3.4.21.1) so silno izrazena hipertrofija na pankreasot, 
hipoglukemija, o{tetuvawe na crniot drob i drugi nesakani fiziolo{ki 
efekti pri hroni~na izlo`enost. Ishranata so termi~ki neobraboteni 
soini zrna kaj eksperimentalnite `ivotni predizvikuva usporuvawe na 
nivniot rast i razvoj; 

 fitoestrogenski izoflavoni, kako {to se genistein i daidzein i 
nivnite glukozoidi koi predizvikuvaat naru{uvawe na endokrinata 
funkcija vo organizmot, sterilitet i rak na dojka kaj `enite. 
Fitoestrogenite se potencijalni antitiroidni supstancii ~ie dejstvo se 
manifestira so hipotiroidizam, rak na tiroidnata `lezda i dr. Kaj 
novoroden~iwata, ishranata so soino mleko se povrzuva so avtoimuno 
zaboluvawe na tiroidnata `lezda; 

 proteinski alergeni; so termi~ka obrabotka na soinoto mleko se 
namaluva alergenosta. Soinoto maslo ne predizvikuva alergii; 

 fitinska kiselina (mioinozitol heksafosforna kiselina), ja namaluva 
apsorpcijata na nekoi makro- i mikroelementi vo organizmot, kako {to 
se kalcium, magnezium, bakar, `elezo i cink. Konvencionalnite metodi 
za podgotovka na hranata ne ja namaluvaat nejzinata aktivnost. Visoka 
koncentracija na ovaa kiselina vo hranata mo`e da predizvika problemi 
vo rastot i razvojot na decata; 

 aluminium, zastapen vo visoka koncentracija e mnogu toksi~en za CNS i 
bubrezite; 

 lizinoalaninot, toksi~na supstancija i nitrozoaminite, kancerogeni 
supstancii, mo`e da se formiraat vo procesot na obrabotka na sojata. 
 

 Sojata vo minatoto ne se koristela ~esto vo ishranata. Se kultivirala 
samo kako rastenie koe go zadr`uva, fiksira azotot vo po~vata. Vo ishranata 
mo`e da se koristi so prethodna termi~ka obrabotka ili so fermentacija za da 
se neutraliziraat prisutnite toksi~ni supstancii.  

 
11.1.3 Glukozinolati  

Vo ovaa grupa se klasificirani pove}e od 100 tioglukozidi zastapeni vo 

mnogu pretstavnici od rodot Brassicales, kako {to se zelka, brokula, keq, 
karfiol, sinap, rotkva i dr. Tipi~ni pretstavnici na glukozinolatite se 
sinigrin, koj e pretstaven na slikata 8, progoitrin, epi-progoitrin, 
glukorapferin i glukobrasicin. Glukozinolatite im slu`at na rastenijata 
kako prirodni pesticidi za odbrana od insektite i pre`ivarite.  

Biolo{kata aktivnost na glukozinolatite e rezultat na prisustvoto na 
nekoi supstancii, kako {to se izotiocijanatite, nitrilite, oksazolidintionot 
(OZT) i tiocijanatnite joni. Tie se formiraat od glukozinolatite vo 
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digestivniot sistem so enzimska kataliza od bakteriskata mirozinaza 

(tioglukozidaza, EC 3.2.1.147).  
 

Zdravstven rizik  
Iako nema mnogu dostapni literaturni podatoci, se pretpostavuva deka 

tiocijanatniot jon ja inhibira apsorpcijata na jodot vo tiroidnata `lezda kaj 
eksperimentalnite `ivotni. Poradi toa se pojavuva jod-reverzibilna 

hiperplazija65, tiroidna hipertofija i zastoj vo rastot na organizmot. OZT go 
inhibira procesot na vrzuvawe na jodot za soodvetnite po~etni supstancii, i so 
toa i sintezata na tiroksinot. Se pojavuva gu{avost koja ne mo`e da se tretira 
so vnes na jod vo organizmot. 

 

 
Slika 8. Hemiska struktura na sinigrin glukozinolat  

 
Pokraj gu{avost, glukozinolatite, kako {to se progoitrin i epigoitrin, 

predizvikuvaat dilatacija na crniot drob i bubrezite i smrt pri vnes vo 
koncentracii pogolemi od 2,6%. Vo organizmot na eksperimentalnite `ivotni 
se dijagnosticirani hiperplazija na `ol~noto }ese, hepatocitna nekroza i 
megalocitoza na renalniot tubularen epitel. Izotiocijanatite i nekoi 
glukozinolati, kako {to e sinigrin imaat doka`ano mutageno dejstvo. Poradi 
silno izrazenite elektrofilni svojstva, nekoi od izotiocijanatite se 
genotoksi~ni, bidej}i predizvikuvaat o{tetuvawe na DNK {to se manifestira 
so hroni~ni degenerativni promeni. Poradi toa, genotoksi~nosta na 
izotiocijanatite e predmet na ponatamo{ni ispituvawa. 

 
11.1.4 Kumarini 

Kumarinot (1,2-benzopiron) e supstancija so karakteristi~en prijaten 
miris, prisuten vo nekolku esencijalni za~ini. Go ima vo masloto od cimet (od 

drvoto, Cinnamomum) vo koncentracii od 7000 mg/kg, vo negovite listovi (40000 
mg/kg), vo masloto od listovite na kasija (Cassia), 83000 mg/kg, i vo pomali 
koncentracii vo maslata od lavanda i nane (20 mg/kg), vo zelen ~aj (1,1-1,7 
mg/kg), vo borovinki (0,0005 mg/kg) i vo cikorijata. Isto taka, kumarinot e 
zastapen i vo nekoi rastenija. Strukturnata formula na kumarinot e 
pretstavena na slikata 9.    
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 Reverzibilen fiziolo{ki, patolo{ki ili hormonski proces na zgolemuvawe na brojot na 
kletkite vo nekoe tkivo ili organ. 
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Slika 9. Hemiska struktura na kumarin 

  

 Zdravstven rizik 
Upotrebata na kumarinot kako dodatok vo ishranata e zabraneta otkako e 

utvrdena negovata hepatotoksi~nost kaj eksperimentalnite `ivotni, staorci i 
ku~iwa. Vo 1999 godina, nau~niot komitet za hrana na zemjite ~lenki na EU 

(EU-Scientific Committee on Food) ja utvrdi maksimalnata dozvolena koncentracija 

za kumarinot od 2 mg/kg vo hranata i alkoholnite pijalaci, so {to golem broj 
proizvodi na pazarot vo EU, vo toj period bi bile zabraneti za upotreba.  
Me|utoa, ponatamo{nite ispituvawa poka`ale deka metabolizmot na 
kumarinot kaj staorcite i lu|eto e razli~en. Glavniot metabolit koj se 
formira vo organizmot na glodarite i gi predizvikuva akutnite i hroni~nite 
toksi~ni efekti e 3,4-epoksid na kumarinot. Kaj lu|eto, kumarinot vnesen 
peroralno vo organizmot celosno se apsorbira vo GIT i se metabolizira vo 
crniot drob do 7-hidroksikumarin, dodeka formiraweto na epoksidot e 
nezna~ajno. Poradi toa, Evropskata agencija za bezbednost na hranata go utvrdi 

tolerantniot dneven vnes na kumarinot od 0,07 mg/kg. 
 

11.1.5 Lektini 
 Lektinite se ne-enzimski termolabilni proteini, glukoproteini ili 
lipoproteini, koi selektivno se vrzuvaat so funkcionalnite grupi na 
{e}erite, naj~esto so glukozata ili galaktozata. Zastapeni se vo golem broj 

rastenija (Leguminosae) i me{unki, kako {to se gravot i gra{okot. Isto taka, 
lektinite se prisutni i vo nekoi organizmi, kako {to se morskite sun|eri, 
mekotelite, jajcata na vodozemcite, krvta na ribite i cica~ite. Bidej}i 
predizvikuvaat aglutinacija na eritrocitite i na drugite kletki, lektinite se 
narekuvaat hemaglutinini. 
 Vo praktikata lektinite se koristat za opredeluvawe na krvnite grupi, 
prepoznavawe na tumorskite kletki, ispituvawe na signalnata transmisija, 
mitogenezata i izumirawe na kletkite. Nekoi lektini zastapeni vo sostavot na 
rastenijata ili nivnite proizvodi koi se vnesuvaat vo sve`a sostojba vo 
organizmot, mo`e da predizvikaat nesakani efekti. Pritoa, molekulite na 
lektinite se vrzuvaat za kleto~nata membrana od intestinalniot epitel vo 
crevata. Ova vrzuvawe e prosledeno so nespecifi~na inhibicija na aktivnite i 
pasivnite sistemi neophodni za transport na potrebnite hranlivi supstancii 

(pr. aminokiselini, masti, vitamini, minerali66) ili so nekroza na epitelnite 
kletki vo crevata {to se manifestira so gastrointestinalni naru{uvawa (pr. 
gadewe, povra}awe, dijareja) vo organizmot. Dolgotrajnata izlo`enost na 
surovi, nepreraboteni leguminozi mo`e da predizvika zastoj vo rastot na 
organizmot i gu{avost. Akutnata sistemska izlo`enost na lektinite e 
prosledena so te{ko o{tetuvawe na crniot drob i drugite organi. Toksi~noto 
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 Vo nutritivna smisla, mineralite se soli, joni ili kompleksni soedinenija na nekoi metali i 

nemetali koi se vnesuvaat vo organizmot preku hranata i vodata. Mineralite se delat na 

makroelementi (pr. Na, K, Ca, Mg, P), mikroelementi (pr. Fe, I, Cu, Zn, F, Se) i elementi vo 

tragovi (pr. Mn, V, Mo, Co). 
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dejstvo na lektinite se namaluva so termi~ka obrabotka, poradi denaturacija na 
proteinskite molekuli. Nekoi lektini, kako {to se ricinot dobien od semeto 

na ricinus (Ricinus communis) i abrinot od semeto na leguminoznoto tropsko 
rastenie (Abrus precatorious) se mnogu toksi~ni supstancii.  
 
 11.1.5.1 Ricin 

Ricinot e prirodna toksi~na hemikalija, t.n. toksalbumin ili protein 
fitotoksin, koj e izolirana od semeto na ricinus po izvr{enata ekstrakcija na 
masloto. Toj e nerastvorliv vo masloto, i poradi toa ne e zastapen vo 
ricinusovoto maslo.  

Po hemiski sostav ricinot e mala proteinska molekula ( 65 kDa) koja e 

sostavena od dva polipeptidni sinxiri, sinxir A (32 kDa) i sinxir B (32-34 
kDa), me|usebno povrzani so disulfidni vrski. Sinxirot A (N-glukozid 
hidrolaza) ili ricin toksin A (RTA) e sostaven od 267 aminokiselini, dodeka 

sinxirot B (galaktoza- ili N-acetilgalaktozamin vrzuva~ki lektin) ili ricin 
toksin B (RTB) go so~inuvaat 262 aminokiselini. RTB e sli~en na proteinite 
nare~eni lektinite, koi se vrzuvaat za opredeleni receptori na kleto~nata 
membrana. Na toj na~in, molekulata na ricinot so t.n. mehanizam na „Trojanski 

kow“ mo`e da navleze vo vnatre{nosta na kletkata, kade {to RTA predizvikuva 
inhibicija na procesot na sinteza na proteinite. Poradi toa, ricinot u{te e 
poznat i kako ribozom inaktivira~ki protein (RIP). Edna molekula ricin e 
dovolna da ubie edna kletka. Simptomite na akutnata izlo`enost }e zavisat od 
na~inot na vnes i od dozata na ricinot vo organizmot. Ricinot predizvikuva 
gastrointestinalni naru{uvawa prosledeni so krvavewa, aritmii, belodroben 

edem, depresija na CNS, koma i smrt. Letalnata doza, LD50, za ricinot e 5-10 
µg/kg za vozrasen ~ovek so inhalacija, intravenozno ili so intramuskulno 
injektirawe. Vo dostapnata stru~no-nau~na literatura nema podatoci za pojava 
na nesakani efekti od dolgotrajnata izlo`enost na ricinot.  

Vo eksperimentalnata medicina, ricinot ima {iroka primena vo 
nevrofiziolo{kite studii i prou~uvaweto na metabolizmot na specifi~nite 
proteini, kako i pri istra`uvawata vo tretmanot i terapijata na rakot. Isto 

taka, so terapijata na t.n. „vol{eben  kur{um“67
 se izveduvaat obidi so koi se 

nastojuva da se uni{tat posebno obele`anite kancerski kletki vo organizmot. 

Semeto od Ricinus communis sodr`i u{te dve toksi~ni hemikalii, kako 
{to se pomalku toksi~niot ricin aglutinin, koj spored hemiskata struktura e 
mnogu sli~en na visokotoksi~niot ricin, i piperidinskiot alkaloid, ricinin. 
Ricininot e silen insekticid zastapen vo site delovi na rastenieto, a najmnogu 
vo semeto, okolu 0,2%. Kaj nekoi eksperimentalni `ivotni, ricininot 
predizvikuva hiperaktivnost, nekontrolirana nervna aktivnost i smrt poradi 
respiratoren zastoj. So zagrevawe ili so drugi konvencionalni postapki koi se 
primenuvaat vo podgotovkata na hranata, ricininot ne mo`e da se inaktivira. 
Ostatokot od proizvodstvoto na ricinusovoto maslo, po otstranuvawe na 
toksi~nite hemikalii so ekstrakcija so organski rastvoruva~i i/ili 
superkriti~ni fluidi, mo`e da se koristi vo ishranata na `ivotnite. 

                                                           
67 Spored Pol Erlih, idealniot lek (antibiotik, hemoterapevtik) mora da deluva kako 

„vol{eben kur{um“, koj treba da ja pogodi bakterijata, patogenite mikoorganizmi ili 
kancerskite kletki bez o{tetuvawe na kletkite na doma}inot. Ovaa terapija se temeli na 
na~eloto na selektivnata toksi~nost poradi postoeweto na razlikite vo strukturata i 
metabolizmot me|u kletkite. 
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11.1.5.2 Abrin 
Abrinot e prirodna toksi~na hemikalija (fitotoksin, RIP) izolirana 

od semeto na Abrus precatorius L., koja e mnogu sli~na na ricinot spored fizi~ko-
hemiskite karakteristiki i toksikolo{kite svojstva.  

 

Zdravstven rizik 
Izlo`enost na organizmot so abrin mo`e da nastane so inhalacija ili 

peroralen vnes na prav, peleti ili rastvor. Toksi~noto dejstvo na abrinot e 
rezultat od inhibicijata na procesot na sinteza na strukturno neophodnite 
proteini vo kletkata. Dejstvoto se manifestira so gastrointestinalni 
naru{uvawa, o{tetuvawe na bubrezite i crniot drob, depresija na CNS, koma i 

smrt. Letalnata doza, LD50, za abrinot e 0,1-1,0 μg/kg. Ne postoi antidot pri 
truewe so ovaa hemikalija.  

 
11.1.6 Cijanogeni glukozidi 
 Cijanogenite glukozidi se zastapeni vo pretstavnicite na mnogu 
rastenija (>300), pe~urki, bakterii i `ivotni. Se karakteriziraat so slaba 

toksi~nost. Sodr`at cijano grupa (–C≡N) vo kompleks so heterozid (glukozid). 
So enzimska ili kisela hidroliza na glukozidot se osloboduva mnogu toksi~na 

cijanovodorodna kiselina (HCN), poznata kako cijanid. Vo listata na rastenija 
i prehranbeni proizvodi so cijanogeni glukozidi se vklu~eni limonite, 
repkata, gravot, blagiot kompir, gor~liviot badem, semkite od kajsii, praskite, 
vi{nite, jabolkata, kru{ite i dr. Vo rastenijata, cijanogenite glukozidi se 
sintetiziraat od ~etiri aminokiselini, i toa od valin, izoleucin, tirozin i 
fenilalanin, i od nikotinskata kiselina.  
 Od site poznati do sega cijanogeni glukozidi, od toksikolo{ki aspekt, 
najzna~ajni se amigdalin, durin, linamarin, lotaustralin, prunazin, i 
taksifilin. Hidrolizata na cijanogenite glukozidi zapo~nuva so fizi~kite 
procesi (su{ewe, zamrznuvawe, gotvewe) po {to se izveduva kataliza vo 

prisustvo na enzimite, -glukozidaza (EC 3.2.1.21) i hidroksinitril liazata (EC 

4.1.2.37) koi se zastapeni vo rastenijata i vo GIT na lu|eto i `ivotnite.   
 Amigdalinot e gor~liva supstancija bez miris, rastvorliva vo voda i 
etanol. Strukturnata formula na amigdalinot e pretstavena na slikata 10.  
Koli~estvoto na amigdalinot vo razli~ni vidovi ovo{je e razli~no, i toa: 2,5-
3,5% vo semkite od gor~liv badem, 2-3% vo semkite od praska, 0,1-4,1% vo 
semkite od kajsija, 1,0-1,8% vo semkite od sliva, i okolu 0,8% vo semkite od 
cre{i. Malo koli~estvo amigdalin e utvrdeno vo semkite na jabolkata i 
kru{ite. 
 

 
Slika 10. Hemiska struktura na amigdalin 
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Zdravstven rizik 
Koncentracijata na cijanovodorodnata kiselina vo semkite na plodovite 

ne predizvikuva nesakani toksi~ni efekti vo organizmot. No i pokraj toa, vo 
stru~no-nau~nata literatura se prezentirani mnogubrojni primeri za akutni 
truewa so letalen ishod kaj vozrasnite ili decata poradi konsumirawe na 
slatki proizvodi podgotveni od semki na gor~livi bademi i kajsii. Akutnata 

toksi~nost na HCN se dol`i na nejziniot visok afinitet kon CYP enzimite ili 
citohrom P450 oksidazite vo kletkite koi u~estvuvaat vo respiratorniot 
proces. Pritoa se formira kompleksot citohromoksidaza-CN koj go spre~uva 
procesot na aktivacija na kislorodot vo kletkite na tkivata.   

Simptomite na akutnoto truewe so cijanidi se manifestiraat so 

hiperventilacija68, glavobolka, gadewe, povra}awe, slabost, koma i smrt poradi 
citotoksi~na anoksija. Letalnata doza, LD50, za cijanidi vo forma na soli, kako 
{to se kalium cijanid i natrium cijanid, iznesuva 200-300 mg ili 50 mg 
cijanovodorodna kiselina, za vozrasen ~ovek. Toksi~noto dejstvoto na 
cijanidite vo organizmot mo`e da se namali i/ili eliminira vo prisustvo na 
enzimot rodanaza (tiosulfat sulfur transferaza ili tiosulfat 

tiotransferaza, EC 2.8.1.1) koj gi preveduva cijanidnite (CN
-) joni vo 

tiocijanatni (SCN
-
) joni (slika 11). Aktivnosta na ovoj enzim ovozmo`uva 

za{tita na organizmot pri niski koncentracii na cijanidite, me|utoa negovata 
uloga pri akutni truewa e zanemarliva. 

 

S2O3
2-  

+  CN
-  →  SO3

2-  
+  SCN

- 
 

Slika 11. Enzimska konverzija na cijanidnite joni vo tiocijanatni joni 
 

Lenenoto seme, i lisjata i krtolite od kasava (Manihot esculenta) sodr`at 

cijanogen glukozid linamarin (slika 12).  
 

 
Slika 12. Hemiska struktura na linamarin 

 
Lenenoto seme sodr`i 0,7% linamarin. So hidroliza na 3 kg leneno seme 

so enzimot linaza (linamaraza ili -D-glukozidaza, EC 3.2.1.21) mo`e da se 
oslobodi golemo koli~estvo cijanovodorodna kiselina dovolno da predizvikaat 

                                                           
68

 Hiperventilacija e fiziolo{ki proces na forsirano ili zabrzano di{ewe (vdi{uvawe i 
izdi{uvawe) poradi nedostatok na kislorod, bolesti na belite drobovi i srceto, metaboli~ki 
naru{uvawa, nevrolo{ki i psihi~ki naru{uvawa, upotrebata na nekoi lekovi, hemikalii i dr. 
So hiperventilacijata ne se zgolemuva koncentracijata na kislorodot vo krvta i tkivata, tuku 
se namaluva parcijalniot pritisok i koncentracijata na jaglerod dioksidot vo krvta so {to se 

menuva kiselosta (pH) na krvta i tkivata i se pojavuva alkaloza, patolo{ka sostojba vo 
organizmot so nesakani efekti. 
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smrt na golemite cica~i, kako {to se `ivotnite od redot na kopitari. So 

vriewe na semeto vo voda vo tek na 10 minuti se namaluva negovata toksi~nost, 
poradi denaturacija na enzimot linaza.      

 
11.1.7 Fitoestrogeni  

Fitoestrogenite se golema grupa supstancii vo sostavot na mnogu 
rastenija ~ii aktivni metaboliti vo organizmot predizvikuvaat efekti sli~ni 
na dejstvoto na `enskite polovi hormoni, estrogenite. Fitoestrogenite 
supstancii se nao|aat vo me{unkite, semeto, korenot, bobinkite i cvetovite na 
nekoi rastenija. Nivnata uloga vo rastitelniot svet naj~esto e odbranbena, 
ovozmo`uvaat za{tita od mikroorganizmi, paraziti i gabi. Fitoestrogenite 
supstancii se klasificiraat vo dve osnovni grupi: izoflavonoidi i lignani. 
Karakteristi~ni pretstavnici na fitoestogenite suptancii se:  

 

i. Razli~ni flavonoidi (izoflavfoni genistein, glicitein, daidzein, 
formononetin, biohanin A i dr.) i nivnite glukozidi (genistin, 
glicetin i daidzin) zastapeni vo soja, grav fava, kikiriki i dr. 
- Izoflavonoidite se posebna  grupa flavonoidi so karakteristi~na 

hemiska struktura vo ~ij sostav se nao|aat dva benzenski prstena na 
koi se vrzani dve ili pove}e hidroksilni grupi (slika 13 a). 

- Izoflavonite vo rastitelniot svet se nao|aat vo oblik na glukozidi 
(daidzin, genistin, glicitin), a vo fermentiranata hrana vo oblik na 
aglikoni (daidzein, genistein, glicitein), prika`ani na slikata 13 
b/v/g. Glukozidnite kompleksi vo procesot na hidroliza vo 

digestivniot trakt vo prisustvo na enzimot -glukozidaza od 
bakteriskata crevna flora se transformiraat vo aglikoni ili t.n. 
slobodni izoflavoni.  
 

a/      b/  
  

          v/               g/  
 

 d/    
                                    

Slika 13. Hemiska struktura na a/ izoflavonoid aglikon; b/ daidzein;   

v/ genistein;  g/ glicitein;  d/ 17-estradiol; 
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ii. Kumestani, kako {to se kumestrol i 4-metoksikumestrol od 
leguminoznite rastenija i crvenata detelina. 

iii. Stilbeni, kako {to e resveratrol od grozje i crveno vino, kikiriki i dr. 
iv. Lignani od leneno seme, tikva, susam, soja, brokula, grav, i nekoi 

bobinki. 
v. Lakton na rezorcilna kiselina, kako {to e mikotoksinot zearalenon. 

 
Zdravstven rizik   

Poradi strukturnata i funkcionalnata sli~nost so 17-estradiolot 
(slika 13 d), fitoestrogenite supstancii se karakteriziraat so sposobnost za 
kompetitivno vrzuvawe za istite estradiol receptori vo organizmot, i pokraj 
toa {to imaat 20-200 pati pomal afinitet od estradiolot. Nivniot in vivo 
estrogen efekt e 500-10000 pati poslab od efektot na endogenite estrogeni. 
Poradi toa, fitoestrogenite supstancii mo`e da deluvaat kako agonisti i kako 
antagonisti. Tie go spre~uvaat efektot od endogeniot estrogen, a vo povisoki 
dozi kaj humanata populacija mo`e da predizvikaat antigonadotropni efekti 
na nivo na hipotalamus, hipofiza ili gonadii (`lezdi so vnatre{no la~ewe). 
Efektot na fitoestrogenite supstancii e mnogu poslab od efektot na nekoi 
drugi dobro poznati supstancii koi predizvikuvaat endokrini naru{uvawa vo 
organizmot, kako {to se organohlornite insekticidi, dioksinite, ftalatite, 

bisfenol A, polihloriranite bifenili i dr. Fitoestrogenite supstancii ne 

poka`uvaat mutageno i kancerogeno dejstvo. Dozata bez efekt, za izoflavoni, 

peroralno, za staorec e 0,2 g/kg.   
 

11.1.8 Tujon 
Masloto dobieno od razli~nite rastenija, kako {to se pelin (Artemisia 

absinthium, Asteraceae), `alfija (Salvia officinalis), bosilok (Ocimum basilicum) 
vrati~e (Tanacetum vulgaris), smreka (Juniperus spp), kedar (Cedrus spp.) i dr., 
sodr`i prirodna hemikalija, tujon so karakteristi~en miris na mentol. 

Tujonot e smesa na dva stereoizomeri, - i -tujon, ~ija struktura e pretstavena 

na slikata 14 a/b. Koncentracija na - i -tujonot vo masloto zavisi od vidot na 
rastenieto. Tujonot se upotrebuva kako aditiv vo proizvodstvoto na nekoi 

pijalaci, kako {to e apsint69 i vo proizvodstvoto na hrana.  
 

 

a/     b/  
 

Slika 14. Hemiski strukturi na a/ -tujon;  b/ -tujon 
 

                                                           
69 Zeleniot alkoholen pijalok koj sodr`i tujon, poznat kako apsint („Absinthe“, t.n. zelena 
samovila) bil mnogu popularen vo 19. vek i vo po~etokot na 20. vek. Toj e omilen pijalak na 
mnogu poznati umetnici i poeti vo toa vreme, kako {to se Eduardo Mane, Vinsent van Gog, Anri 
de Tuluz-Lotrek, [arl Bodler, Oskar Vajld, a spored nekoi nau~nici istovremeno i pri~ina za 
nivnoto kreativno dejstvuvawe i promenlivo odnesuvawe vo javnosta.  
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Zdravstven rizik 
Toksi~niot efekt na tujonot e rezultat od dejstvoto na  nevrotoksi~niot 

terpenoid -tujon, koj gi blokira receptorite na -aminobuternata kiselina (γ-

aminobutyric acid, GABA)70 vo mozokot. Poradi toa, nevronskiot signalen sistem 
bez interakcijata receptor-inhibitor (GABA), postojano }e bide stimuliran. 
Tujonot e toksi~na psihoaktivna hemikalija koja predizvikuva hiperaktivnost, 
konvulzii, psihozi, zavisnost i dr. Vo povisoki dozi predizvikuva o{tetuvawe 
na crniot drob i CNS, prosledeni so muskulni spazmi, konvulzii i drugi 
nesakani efekti koi mo`e da bidat `ivotnozagrozuva~ki.    

  
11.1.9 Toksi~ni aminokiselinski derivati 

Hranata vo osnova ne sodr`i aminokiselini ili nivni derivati vo 
toksi~ni koncentracii. Zatoa pak, rastenijata sodr`at mnogu retki 
neproteinski aminokiselinski derivati koi mo`e da imaat nesakano dejstvo vo 
organizmot. 

 

11.1.9.1 Hipoglicin A  

 Hipoglicinot A (-metilen-ciklopropilalanin) i hipoglicinot B 
(dipeptid na glutaminska kiselina i hipoglicin A) se prirodni amino-
kiselinski derivati koi se sre}avaat vo plodovite i semeto od drvoto Blighia 

sapida, fam. Sapindaceae, karakteristi~no za tropskite delovi na zapadna 
Afrika, i od drvoto Acer negundo, karakteristi~no za podnebjeto na Karibite 
(Jamajka i Haiti).  
 

Zdravstven rizik 
Hipoglicinot A e protoksin. Toa zna~i deka molekulata ne e toksi~na, 

tuku nejziniot metabolit (metilenciklopropil ocetna kiselina, MCPA-CoA) 
koj se vrzuva ireverzibilno za koenzimot A i karnitinot so {to ja reducira 
nivnata biodostapnost. Istovremeno hipoglicinot A predizvikuva inhibicija 

na enzimite neophodni vo procesite na -oksidacijata na masnite kiselini i 
glikoneogenezata vo organizmot. Rezervite na glukozata pri konsumirawe na 
sve`ite plodovi brzo se tro{at {to mo`e da dovede do hipoglikemija. 
Simptomite na truewe se manifestiraat so povra}awe, konvulzii, hipotermija, 
koma i vo pote{ki slu~ai smrt. 

 

11.1.9.2 3,4-hidroksipiridin  
 3,4-hidroksipiridin (3,4-DHP) e metabolit na mimozinot [3-N-(3-

hidroksipiridon-4)-2-aminopropionska kiselina] zastapen vo sostavot na nekoi 
leguminozni rastenija, kako {to e Leucaena leukocephala koja raste na tropskite 
ostrovi vo Pacifi~kiot okean.  

  

Zdravstven rizik 
 Vo organizmot, 3,4-hidroksipiridinot gradi helati so cinkot i 
magneziumot so {to predizvikuva namaluvawe na nivoto na tiroidnite i 
drugite hormoni vo plazmata i inhibicija na golem broj enzimi koi se 
neophodni vo sintezata na DNK.  Toksi~noto dejstvo se manifestira so zastoj 
vo rastot, gubitok na kosata i namaluvawe na cvrstinata na koskite. 

                                                           
70 GABA e glavniot inhibitoren nevrotransmiter vo centralniot nerven sistem na cica~ite. Ja 
namaluva nevronskata stimulacija i go regulira muskulniot tonus vo organizmot. 



94 

 

11.1.9.3 \enkolska kiselina  
 \enkolskata kiselina, strukturno i hemiski e mnogu sli~na na cisteinot. 

Se nao|a vo sostavot na semeto od plodot na drvoto Pithecellobium lobatum, koe 

raste vo nekoi oblasti od Jugoisto~na Azija, prvenstveno na ostrovite 
Sumatra, Java, Tajland, kako i vo Malezija.  

 
Zdravstven rizik 
Semeto se koristi vo ishranata poradi negovite antidijabeti~ni i 

antioksidativni svojstva. Se konsumira vo sve`a sostojba ili prethodno 
podgotveno so pr`ewe, pe~ewe ili varewe. Kiselinata ne se metabolizira 
celosno vo organizmot, i mo`e da kristalizira vo bubrezite i da predizivika 
te{ki bubre`ni o{tetuvawa. Simptomite na truewe se manifestiraat so silni 
bolki pri urinirawe i vo predelot na bubrezite, so anurija (hematurija) i dr.   

 

11.1.9.4 Vicin i konvicin 
3,4-dihidroksifenilalaninot i pirimidinaglikonite na glukozidite 

vicin (slika 15) i konvicin koi se prisutni vo poseben vid grav (Vicia 

faba, Fabaceae) predizvikuvaat hemoliti~ka anemija, poznata kako favizam, 
osobeno izrazena kaj licata so genetski nedostatok na enzimot glukoza-6-

fosfat dehidrogenaza (G6PD). Ovoj enzim e esencijalen vo procesite na 
metabolizirawe na jaglehidratite, i vo odr`uvaweto na nivoto na nikotinamid 

adenin dinukleotid fosfat (NADPH) oksidazata, koja ima silno izrazeno vlijae 
vrz nivoto na za{titnata tiol-supstancija (glutation) vo eritrocitite. Pri 
normalna sostojba vo organizmot, oksidiraniot glutation povtorno se reducira 
vo prisustvo na enzimot glutation reduktaza.   

 
 

 
Slika 15. Hemiska struktura na vicin 

 

Ako vo organizmot postoi genetski nedostatok na G6PD vo toj slu~aj ne 
mo`e da nastane soodvetna transformacija na reduciranata forma na 
glutationot i poradi oksidacijata na membranskite lipidi vo eritrocitite 
nastanuva nivna hemoliza. Ovaa sostojba e karakteristi~na za naselenieto vo 
nekoi oblasti okolu Sredozemno more, vo Severna Afrika, Jugoisto~na Azija, 
Severna Amerika i dr. Poradi konsumirawe na surovi, mladi zrna koi se meki i 
slatki, favizmot gi pogoduva decata, naj~esto od ma{ki pol. Istovremeno, 

nedostatokot na G6PD enzimot ovozmo`uva za{tita od parazitot (Plasmodium 

falciparum) koj e predizvikuva~ na malarija. Imeno, za reprodukcija i 
pre`ivuvawe na parazitot vo eritrocitite na doma}inot neophodno e prisustvo 

na G6PD, vo sprotivno toj ne mo`e da pre`ivee. Na toj na~in genetskiot 
enzimski deficit mo`e da bide esencijalen mehanizam za za{tita od nekoi 
bolesti.  
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Zdravstven rizik 
Mehanizmot na truewe e rezultat na oksidativnoto dejstvo na dvete 

heterocikli~ni soedinenija, vicin i kovicin vrz intercelularniot glutation 
prisuten vo eritrocitite. Simptomite na truewe se bledilo, umor, gadewe, 
dispnea, bolki vo predelot na stomakot i grbot, treska, tremor i dr. Mo`e da se 
pojavat i posilno izrazeni simptomi, kako {to se `oltica, hemoglobinurija i 

bubre`na insuficiencija71. Trueweto mo`e da nastane i so inhalacija na 
polenot od rastenieto. Latentniot period na truewe e od 5 do 24 ~asa. So 
termi~ka obrabotka se inhibira hemoliti~koto dejstvo na heterocikli~nite 
soedinenija vo gravot.  
 

11.1.9.5 Organski soedinenija na aminokiselini  
 Ovie soedinenija na aminokiselinite koi sodr`at selen, kako {to se 
metilselencistin, selencistin, selenmetionin i drugi se nao|aat vo sostavot 
na mnogu rastenija koi rastat na po~va bogata so selen.  
 

 Zdravstven rizik 
Dolgotrajnata izlo`enost na `ivotnite so ovie soedinenija mo`e da 

predizvika soodvetni promeni vo nivniot organizam, kako {to se promeni vo 
krznoto,  nepravilno formirawe na kopitoto, i dr. Ovie sostojbi naj~esto se 
predizvikani od prisustvoto na organskite soedinenija na aminokiselinite vo 
sostavot na strukturnite proteini vo organizmot na `ivotnite. Kaj lu|eto, 
prisustvo na selencistin vo organizmot }e predizvika gadewe, povra}awe, 
dijareja, gubitok na kosata i drugi nesakani simptomi. 

 

11.1.9.6 Supstancii so nevrotoksi~no dejstvo 

 Nekoi supstancii, kako {to se L-2,4-diaminobuternata kiselina (L-2,4-

diaminobutyric acid (L-DABA), -N-oksalil-L-,-diaminopropionskata kiselina 

(-N-oxalyl--diaminopropionic acid, -ODAP), 3-cijanoalaninot, 4-glutamil 
cijanoalaninot i nivnite homolozi so nevrotoksi~no dejstvo se zastapeni vo 

semeto na Vicia sativa i drugi pretstavnici od rodot Lathyrus (L. cicera, L. ochrus, L. 

clymenum). Tie se primenuvaat vo ishranata na naselenieto vo nekoi oblasti vo 

Etiopija, Indija, Banglade{, Nepal i dr. 
 Karakteristi~en pretstavnik na ovoj rod e leblebijata koja e seme od 

rastenieto Lathyrus sativus, Fabaceae. Leblebijata e odli~en izvor na proteini, 

slo`eni jaglehidrati, vitamini od grupata B, i minerali. Isto taka, semeto ja  

sodr`i i toksi~nata supstancija, -N-oksalilamino-L-alanin (-N-Oxalylamino-

L-alanine, BOAA) koja se karakterizira so nevrotoksi~no dejstvo. 
 

Zdravstven rizik 
Mehanizmot na toksi~noto dejstvo e rezultat na ireverzibilnoto 

vrzuvawe na toksi~nite supstancii za receptorite na nevrotransmiterot 
glutamat, koga semeto se konsumira vo sve`a sostojba vo organizmot. 
Zgolemenoto osloboduvawe na glutamatot na nervnite zavr{etoci }e 
predizvika nekroza na motornite nevroni i degenerativni promeni na krvnite 

                                                           
71 Zabrzano namaluvawe na bubre`nata funkcija poradi ireverzibilnoto o{tetuvawe na 
bubre`noto tkivo (nefronite). Ottamu, eliminacijata na urinata od organizmot se namaluva 
ili celosno zapira i se zgolemuva koncentracijata na azotnite soedinenija vo krvta, kako voved 
vo cirkulatoren kolaps, koma i smrt.   
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sadovi. Trueweto kaj lu|eto, poznato kako latirizam ili nevrolatirizam se 
karakterizira so muskulna vko~anetost, ireverzibilna paraliza na dolnite 
ekstremiteti, slabost na organizmot i smrt.   

 

11.1.10 Toksi~ni lipidi  
 Nesakanite efekti na lipidite vo organizmot se manifestiraat poradi 
dejstvoto na nekoi supstancii, kako {to se polinezasitenite masni kiselini 
vneseni preku hranata. 

 
11.1.10.1 Polinezasiteni masni kiselini  
 Ovie kiselini se nao|aat vo sostavot na razli~nite vidovi rastitelni 
masla. Go namaluvaat nivoto na holesterol vo krvta, a so toa i rizikot od 
pojavata na srcevite zaboluvawa.  
 

Zdravstven rizik 
Polinezasitenite masni kiselini lesno oksidiraat vo tek na 

skladiraweto ili podgotvuvaweto na hranata, formiraj}i razli~ni mutageni 
epoksidi, enoli, aldehidi, alkoksi i hidroperoksi radikali. Epoksidite 

nastanuvaat so avtooksidacija ili pod dejstvo na CYP enzimite vo organizmot. 
Epoksidite na linolenskata kiselina se toksi~ni, dodeka epoksidite na 
arahidonskata kiselina se karakteriziraat so razli~ni biolo{ki efekti. 
Oksidaciskite produkti na polinezsitenite masni kiselini vlijaat vrz 
transmisijata na nervnite signali vo kletkite {to se manifestira so 

zgolemena kleto~na proliferacija72, formirawe tumori ili inhibicija na 
imunolo{kiot sistem vo organizmot.  

 
11.1.11 Oksalati 
 Oksalnata kiselina (C2H2O4) i nejzinite soli (oksalati, C2O4

2-) se 
prisutni vo mnogu rastenija, kako {to se spana}, magdonos, zelen ~aj i kakao.  

 
Zdravstven rizik 

 Oksalnata kiselina e silna organska kiselina so lokalno nadrazitelno 
dejstvo. Gradi helati so kalcium, magnezium, `elezo, bakar i so drugi joni i na 
toj na~in ja namaluva nivnata koncentracija vo plazmata. Oksalatite vo forma 
na mali nerastvorlivi kristali so ostri rabovi ili kako kalcium oksalatni 
kamewa se zadr`uvaat vo bubrezite. Kontinuiran vnes na visoki koncentracii 
na oksalati vo organizmot }e predizvika lokalno o{tetuvawe na tkivata, 
bubre`na insuficiencija, konvulzii, i dr. Isto taka, oksalatite mo`e da go 
inhibiraat metabolizmot na jaglehidratite i aktivnosta na nekoi enzimi vo 
organizmot.  

Simptomite na truewe se manifestiraat so op{ta slabost, crvenilo vo 
ustata i grloto, abdominalni bolki, gadewe, povra}awe, dijareja, konvulzii, 
respiratoren zastoj i koma. Dozvolenite koncentracii na oksalatite vo 

plazmata kaj zdravi lica se <2,4 mg/L. Koncentracii na oksalatite od 18 do 100 
mg/L se evidentirani kaj te{ki truewa so letalen ishod.  
 Oksalnata kiselina vo zelen~ukot se raspa|a pri termi~kata podgotovka, 
i poradi toa ne interferira vo apsorpcija na kalciumot od hranata. 

                                                           
72

 Zabrzana mitoti~na delba na kletkite vo tek na formirawe na novo tkivo pri vospalenie 
i/ili negova regeneracija ili vo slu~ai na nekontroliran rast na maligni tumorski kletki. 
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Proizvodite koi sodr`i oksalna kiselina treba da se konsumiraat so vnimanie. 
Listovite i plodovite na zelenite rastenija ne treba da se izbegnuvaat od 
ishranata, bidej}i tie se odli~en izvor na kalium, magnezium, folna kiselina, 

vitamini K i C i dr. Lu|eto kaj koi se dijagnosticirani odredeni sostojbi, kako 
{to se revmatoiden artritis, bubre`na insuficiencija i kamewa vo bubrezite 
treba da izbegnuvaat konsumirawe na ~okolado, kakao, kafe, sok, zelen ~aj, 
jagodi i borovinki, grav, magdonos, spana}, sladok kompir i jatkasti plodovi 
(bademi, orevi, le{nici, kosteni, kikiriki). Nekoi sostojbi, kako {to se 
gladuvawe i dehidrirawe na organizmot, dopolnitelno mo`e da predizvikaat 
nesakani bubre`ni naru{uvawa.  
 

11.1.12 Fluoroacetati  
 Fluoracetatite se toksi~ni supstancii koi se sozdavaat vo nekoi 
`itarki i vodni rastenija rasprostraneti vo Avstralija, Afrika i Severna 
Amerika. Tie imaat za{titna uloga i im slu`at na rastenijata vo odbranata od 
trevopasnite `ivotni. Isto taka, fluoroacetatite mo`e da se produciraat vo 
~ovekoviot organizam kako metaboli~ki produkti na mnogu supstancii, kako 
{to se fluoriranite pesticidi, anesteticite i lekovite protiv rak, ostatoci 
ili degradacionite produkti na organofosfornite soedinenija, fluoriranite 
jaglehidrati i drugite supstancii koi preku hranata i vodata se vnesuvaat vo 
organizmot. 

 
 Zdravstven rizik 
 Natrium monofluoracetat (supstancija 1080; C2H2FO2.Na) poslednite 
godini e predmet na intenzivno i postojano sledewe na negovata upotreba, pred 
sè poradi nesakanite efekti vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto i kvalitetot na 
`ivotnata sredina. Se karakterizira so izrazena sistemska toksi~nost i 
neselektivnost vo deluvaweto na site na~ini na izlo`enost na organizmot.  
 Mehanizmot na toksi~noto dejstvo e razli~en od onoj na fluoridnite 
soli. Vo procesot na metabolizirawe ili biotransformacija na natrium 
monofluoracetatot vo crniot drob se sozdava toksi~niot metabolit, 

fluorocitrat anjonot (C6H4FO7
3-), (slika 16), koj ponatamu gi inaktivira 

enzimite, neophodni vo Krepsoviot ciklus.  
 
  

 
            a/                 b/                                                   v/ 

 
Slika 16. [ematski prikaz na metabolizmot na natrium monofluoracetat  

vo crniot drob:  a/ fluoroacetat;  b/ fluoroacetil-CoA;  v/ fluorocitrat 
 

Isto taka, fluorocitrat anjonot mo`e da predizvika metaboli~ki, 
kardiovaskularni i nevrolo{ki naru{uvawa so pojava na metaboli~ka 
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acidoza73, promena na elektrolitnata ramnote`a, respiratorni naru{uvawa, 
{ok, aritmii, o{tetuvawe na vitalnite organi (srce, mozok, bubrezi), 

hipotenzija74 i koma. Nevrotoksi~noto dejstvo mo`e da bide izrazeno nekolku 
~asa po izlo`enost na organizmot i se manifestira so silni konvulzii, 
muskulni spazmi i tremor.    
 Gotovite mamki vo oblik na zeleni morkovi oblo`eni so natrium 
monofluoroacetat se upotrebuvaat za uni{tuvawe i kontrola na populacijata 

na eden vid glodar, oposum (posum, Trichosurus vulpecula) koj gi naseluva {umskite 
predeli na Avstralija, Tasmanija i Nov Zeland.  Karakteristi~nata zelena boja 
na morkovot koja e izbrana za ovaa namena, slu`i za predupreduvawe na lu|eto i 
istovremeno ja namaluva mo`nosta za privlekuvawe i uni{tuvawe na drugite 

{tetnici, glodari. Letalnata doza, LD50, oralno, za vozrasen ~ovek e 2-10 mg/kg, 
za staorec e 0,1-5,0 mg/kg, a za ku~e e 0,05 mg/kg.  
 
11.1.13 Pteridium toksini 

Pteridium (braken) toksinite se zastapeni vo rastenieto pteridium 

(Pteridium aquilinium) koj e pretstavnik na vidot paprati {iroko rasprostraneti 
vo `ivotnata sredina. Vo sostavot na papratite se nao|a  ptakvilozidot ~ija 
koncentracija e najgolema vo mladite zeleni listovi i delovi na rastenieto (do 
1 % na suva masa), dodeka vo rizomot e mnogu mala. Rizomot e bogat so skrob i se 
koristi vo proizvodstvoto na pivo, pasti, bomboni i dr. Someleniot rizom 
mo`e da se primenuva i vo preventivni celi protiv paraziti vo organizmot. Vo 
minatoto i denes rizomot se koristi vo ishranata na lu|eto vo [kotska, SAD, 
Kanada, Rusija, Kina i Japonija. Voobi~aeno, rizomot se podgotvuva so varewe 

vo alkalna sredina so dodatok na natrium bikarbonat (NaHCO3) ili pepel75. 
 

Zdravstven rizik 
Izlo`enost na organizmot so ptakvilozidot ~ija struktura e pretstavena 

na slikata 17, i so drugite sli~ni pteridium toksini mo`e da nastane so 
inhalacija ili peroralno. Ovie toksini se karakteriziraat so izrazeno 
alkilira~ko dejstvo vrz strukturata na DNK koe mo`e da se manifestira so 
kumulativno kancerogeno dejstvo vo organizmot na lu|eto i `ivotnite.  

 
 

 
Slika 17. Hemiska struktura na ptakvilozid 

 

                                                           
73 Naru{uvawe na acidobazniot status na arteriskata krv vo organizmot, prosledeno so 

zgolemena koncentracija na vodorodnite joni (H
+) i namalena pH vrednost. 

74 Namalen krven pritisok vo organizmot. 
75 Pepelta od sogorenite drva sodr`i natrium karbonat (Na2CO3) i kalium karbonat (K2CO3). 



99 

 

Nesakanite biolo{ki efekti vo organizmot se pojavuvaat kako rezultat 
na prisustvoto na formiraniot visokoreaktiven metabolit ptakvilodienon. 
Isto taka, pretstavnici od ovoj vid sodr`at enzim tiaminaza koj go razgraduva 

vitaminot B1 (tiamin). Kaj `ivotnite se utvrdeni karakteristi~ni akutni i 
hroni~ni simptomi na truewe, kako {to se deficit na tiaminot kaj kowite i 
sviwite, akutni hemoragii kaj govedata, degeneracija na retinata kaj ovcite, 
neoplazmi na mo~niot meur, `eludniot i na hranoprovodot kaj nekoi `ivotni i 
lu|eto. Prisustvoto na ptakvilozidot e detektirano vo mlekoto i mesoto na 
izlo`enite `ivotni, vo podzemnite vodi i po~vata na koi se zastapeni 
papratite, i vo vozduhot poradi prisustvoto na nivnite spori vo periodot na 
vegetacijata.  

 

11.1.14 Saponini   
Saponinite se prirodni glukozidi koi se karakteriziraat so odredeno 

antiinflamatorno, antiparazitsko, vazoprotektivno, imunomodulatorno, 
hipoglikemi~no i drugo sli~no farmakolo{ko dejstvo. Tie se zastapeni vo 
mnogu rastenija i plodovi, kako {to se soja, {e}erna repka, kikiriki, spana}, 
brokuli, kompir, jabolka i dr. Spored hemiskata struktura saponinite se delat 
na dve golemi grupi, steroidni i triterpenski saponini.  

 

i. Steroidnite saponini sodr`at aglikoni so karakteristi~no pentano-
perhidrofenantrensko jadro koe se nao|a vo osnova na polovite 
hormoni i na srcevite glukozidi; i 

ii. Triterpenskite saponini sodr`at pentacikli~ni aglikoni. Ovaa 
grupa saponini se deli na tri podgrupi, i toa:  

- -amirin tip (ursan); 
- -amirin tip (oleanan); 
- lupeol tip (lupan). 

 
Poradi nivnata amfifilna priroda, saponinite vo voden rastvor silno 

penat {to im dava karakteristiki na povr{inski aktivni supstancii. Ova 
svojstvo e rezultat na prisustvoto na hidrofilnata {e}erna niza i 
hidrofobniot genin t.n. sapogenin. [e}ernata niza ja so~inuvaat od eden do 

nekolku monosaharidni ostatoci na D-glukoza, L-ramnoza, D-galaktoza, D-

glukuronska kiselina, L-arabinoza, D-ksiloza i dr. 
 
Zdravstven rizik 
Saponinite se citotoksi~ni supstancii. Vo soodvetni koncentracii vo 

organizmot predizvikuvaat raspa|awe ili lizirawe na kleto~nata membrana. 
Simptomite na truewe se manifestiraat so gastrointestinalni naru{uvawa 
(gadewe, povra}awe, dijareja) i vrtoglavica. Prodol`ena izlo`enost mo`e da 
predizvika smrt poradi izrazena hemoliza na eritrocitite.  

 

11.1.14.1 Glicirizin 
Glicirizin ili glicirizinska kiselina (slika 18) pretstavuva 

triterpenski saponin koj e zastapen vo korenot i rizomite na sladok koren 

(Glycyrrhiza glabra, G. uralinsis) vo forma na amonium i kalium soli. 
Standardiziraniot ekstrakt od sladok koren sodr`i 20% glicirizin i se 
primenuva vo konditorskata i farmacevtskata industrija, za podgotovka na 
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kola~i i lekovi. Glicirizinot se karakterizira so 30-50 pati posladok vkus od 
saharozata. 

 

 
Slika 18. Hemiska struktura na glicirizin (gliciricinska kiselina)  

 
Zdravstven rizik 
Vo organizmot, glicirizinot se metabolizira do gliciretinska kiselina 

koja gi inhibira enzimite vo bubre`nite tubuli vklu~eni vo transformacijata 
na steroidniot hormon kortizol vo kortizon. So namaluvawe na aktivnosta na 
enzimite se zgolemuva koli~estvoto na kortizol. Poradi toa se zgolemuva 
stimulacijata na soodvetnite mineralo-kortikoidni receptori, {to se 
manifestira so retencija na voda i natrium i zgolemena eliminacija na kalium 
od organizmot.  

Dolgotrajnata izlo`enost na visoki dozi na glicirizin go zgolemuva 
krvniot pritisok (hipertenzija) i koncentracijata na natrium vo krvta 
(hipernatremija). Simptomite na truewe se manifestiraat so zgolemen krven 
pritisok, edem na liceto i zglobovite, ~uvstvo na `arewe po ko`ata, op{ta 
slabost na organizmot, temna urina, menstrualni problemi, promeni vo 
libidoto, aritmija i dr.  

Spored preporakite na Evropskata Komisija, maksimalniot dneven vnes 

vo organizmot e 100 mg. Korenot ili negoviot ekstrakt ne smeat da go 
konsumiraat lica so dijabetes (tip 2) i lica koi imaat visok arteriski krven 
pritisok i mala koncentracija na kalium vo krvta. Isto taka, ne se prepora~uva 
konsumirawe vo tek na bremenost, bidej}i mo`e da predizvika predvremeno 
poroduvawe ili abortus. 

 

11.1.15  Grejanotoksini  
Grejanotoksini I, II, III i IV (Grayanotoxins, GTX)

76
, se grupa na strukturno 

sli~ni rastitelni nevrotoksini. Grejanotoksinot I (andromedotoksin, 
acetilandromedol ili rodotoksin) e polihidroksiliran cikli~en diterpen so 
struktura pretstavena na slikata 19, koj se sre}ava vo rastenieto rododendron 

(Rhododendron ponticum) i vo drugi pretstavnici od familijata Ericaceae, {iroko 
zastapeni vo Turska, [panija, Portugalija, Kina, Tibet, Nepal, Mjanmar, Nova 
Gvineja, Indonezija, Filipini, Japonija i Severna Amerika.  

Preku polenot i nektarot od rastenijata, grejanotoksinot mo`e da se 
najde vo medot i da bide pri~ina za pojava na truewe t.n. rododendronsko truewe 

                                                           
76

 Grejanotoksinite se imenuvani po amerikanskiot botani~ar Ejsa Grej (Asa Gray, 1810-1888), 
profesor na Harvard Univerzitetot, SAD. 
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ili bolest na ludiot med77. Slu~ai na truewe so toksi~niot med se zabele`ani 
vo Turcija i Avstrija vo 80-tite godini na minatiot vek. Sli~ni primeri se 
evidentirani i denes, vo vremeto vo koe „zdravata hrana“ e imperativ, a 
trendovite koi ja diktiraat upotrebata na „prirodnata hrana“ ili lekuvaweto 
so „prirodnite rastitelni proizvodi“ se sekojdnevie na na{eto `iveewe i ne se 
garancija za zdravjeto na lu|eto. 

 
 

           
 
 

Slika 19. Hemiska struktura na grejanotoksini  

 
Zdravstven rizik 

 Grejanotoksinot I se vrzuva za specifi~nite natrium jonski kanali 
prisutni na kleto~nata membrana od nevronite so {to ja spre~uva kleto~nata 
inaktivacija. Poradi toa nevronite i soodvetno, centralniot nerven sistem 
postojano }e bide vo stimulirana sostojba. Simptomite na truewe se 
manifestiraat po latenten period od 3 ~asa so prekumerno la~ewe plunka, 
potewe, povra}awe, vrtoglavica, nizok krven pritisok i namalena srceva 

rabota, op{ta slabost na organizmot, parestezija78
 na liceto, halucinacii 

prosledeni so eufori~no raspolo`enie, iskrivena percepcija za zvu~ni i 

vizuelni informacii i dr. Prodol`ena izlo`enost so dozi od 5 do 30 g 
kontaminiran med }e predizvika naru{uvawe na koordinacijata i progresivna 
muskulna slabost na organizmot. Zdravstvenite problemi ne se `ivotno-
zagrozuva~ki. Po prestanok na izlo`enost na organizmot, sostojbata se 
normalizira vo tek na  24 ~asa.  
 

11.1.16 Toksini od gabi 
 Vo `ivotnata sredina se sre}avaat golem broj gabi, no samo mal broj od 
niv se toksi~ni. Tie predizvikuvaat truewa naj~esto kako rezultat na zabuna 

                                                           
77

 Ludiot, otrovniot ili vol{ebniot med vo narodnata medicina vo Turcija se prepora~uva za 
lekuvawe na ~ir na dvanaesetpala~noto crevo. Se pretpostavuva deka go podobruva vareweto na 
hranata i deka mo`e da deluva kako afrodizijak. Poradi toa naj~esti `rtvi na trueweto se 
ma`ite vo srednite godini. Mo`e da se upotrebuva kako sredstvo za namaluvawe na stoma~nite 
i revmatskite bolki, zabobolka, infekciite na gornite di{ni pati{ta i otocite ili kako 
droga za povremena, rekreativna upotreba poradi halucinogenoto dejstvo. Rododendronot se 
odgleduva kako ukrasno rastenie vo mnogu doma{ni gradini i parkovite.  
78

 Sostojba koja se karakterizira so vko~anetost, trnewe, bockawe ili pe~ewe na 
ekstremitetite i/ili drugite delovi na organizmot poradi o{tetuvawe na perifernite nervi 
ili CNS. Vo nekoi slu~ai mo`e da se pojavi reverzibilna parestezija poradi pritisok na 
krvnite sadovi i privremena neishranetost na nervite, na primer pri dolgotrajno, neudobno 
sedewe. Sostojbata se podobruva vo kratok vremenski period.    

Grejanotoksini R1 R2 R3 

 

  GTX-I OH CH3 CH3CO 

  GTX-II CH2 CH2 H 

  GTX-III OH CH3 H 

  GTX-IV CH2 CH2 CH3CO 
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ili gre{ka pri nivnoto sobirawe so sli~ni vidovi gabi koi se koristat vo 
ishranata. Nesakanite efekti vo organizmot se manifestiraat poradi:  

i. Direktnoto toksi~no dejstvo od: 

- toksi~ni supstancii prisutni vo gabite; 
- toksi~ni supstancii koi se formiraat pri raspa|awe na gabite. 

ii. Bioakumuliranite toksi~ni supstancii vo gabite od `ivotnata ili 
rabotnata sredina; i 

iii. Alergiskata ~uvstvitelnost kon nekoi supstancii prisutni vo gabite. 

 Gabite od rodot Amanita (Amanita phalloides i Amanita virosa) se smrtonosni. 

Sodr`at toksi~ni supstancii, amatoksini (-, -, -amanitini) i falotoksini, 

kako {to se faloidin, faloin, falacidin i falolizin. Amanita virosa sodr`i i 
virotoksini. Amatoksinite se zastapeni i vo drugi pretstavnici na rodot 

amanita, kako {to se A. verna, A. ocreata, A. bisporigera, A. suballiacea, A. tenolifolia, 

A. higroscopica. Falotoksinite predizvikuvaat te{ki gastrointestinalni 
naru{uvawa koi se manifestiraat po 4-8 ~asa od vnes vo organizmot. Me|utoa, 
poradi nivnata slaba apsorpcija, ovaa grupa toksi~ni supstancii nemaat 
su{tinska uloga vo trueweto so gabite. 
 Spored hemiskata struktura, site toksi~ni supstancii prisutni vo 
gabite mo`e da se podelat vo nekolku grupi, kako {to se cikli~ni peptidi 
(amatoksini), muskarin, muscimol/muskazon/ibotenska kiselina, giromitrin 
(monometilhidrazin), koprin, psilocibin i drugi supstancii koi imaat 
nadrazitelno dejstvo na GIT.   

 
11.1.16.1 Amatoksini  
 Amatoksinite (ili amanitini) se cikli~ni oktapeptidi podeleni vo pet 

podgrupi od koi -amanitin (slika 20) i -amanitin se najzna~ajni. Vneseni vo 
organizmot so amatoksin transportniot sistem, tie ja inhibiraat aktivnosta na 

enzimot RNK polimeraza II koj u~estvuva vo sintezata na ribonukleinska 
kiselina koja gi prenesuva genetskite informacii (messenger RNA, mRNK) vo 
kletkite. Kleto~nata smrt se zabele`uva vo prvite 24 ~asa po vnes na gabite, 
peroralno vo organizmot. Nesakanite efekti se manifestiraat prvenstveno vo 
crevata, a potoa vo crniot drob, bubrezite i srceto.  
 

 
Slika 20. Hemiska struktura na -amanitin 
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 Zdravstven rizik 
 Amatoksinite se termostabilni i nerastvorlivi supstancii vo voda. Ne 
se inaktiviraat so varewe, pe~ewe ili su{ewe na gabite. Trueweto so 
amatoksini protekuva vo tri fazi, i toa: 
  

i. Prvata faza t.n. gastrointestinalna faza trae 6-12 ~asa. Po relativno 
kratok latenten period od konsumirawe na gabite vo organizmot se 
pojavuvaat prvite klini~ki simptomi na truewe, kako {to se 
abdominalni bolki, gadewe, povra}awe i silna dijareja koja mo`e da 
predizvika dehidratacija na organizmot i cirkularen kolaps;  

ii. Vtorata faza se manifestira po 24 ~asa od konsumirawe na gabite i 
mo`e da trae od 2 do 3 dena. Po kratkotrajnoto podobruvawe na sostojbata 
na pacientot nastanuva o{tetuvawe na crniot drob so prodol`eno 
protrombinsko vreme i poka~eno nivo na serumski aminotransferazi; i  

iii. Tretata faza se karakterizira so seriozni o{tetuvawa na crniot drob 
(nekroza) i na bubre`nite tubuli so smrten ishod vo tek na 3 do 7 dena. 

Akutna letalna doza, LD50, oralno za amatoksini e 0,1 mg/kg, za vozrasen 
~ovek.   

 
11.1.16.2 Muskarin 

Muskarinot (slika 21) e alkaloid zastapen vo gabite od rodot Inocybe i 
Clitocybe vo razli~ni koncentracii. Pripa|a na grupata na betaini, specifi~en 
vid cviter joni koi se vrzuvaat za muskarinskite acetilholin receptori vo 
organizmot.  

 

Zdravstven rizik 
Simptomite na truewe so muskarin se manifestiraat po 30 do 60 minuti 

od konsumirawe na gabite so prekumerno la~ewe plunka, naru{uvawe na vidot 
poradi mioza, solzewe na o~ite, glavobolki, gastrointestinalni naru{uvawa, 
povra}awe, dijareja, bronhospazam, bradikardija, hipotenzija, cirkulatoren 
kolaps, {ok, koma i smrt vo zavisnost od koncentracijata na supstancijata. 
Nesakanite efekti mo`e da se izbegnat so brza dijagnoza i upotreba na 
specifi~en antidot, atropin. 

 

 
Slika 21. Hemiska struktura na muskarin 

 

11.1.16.3 Izoksazoli  
  Izoksazolite, kako {to se ibotenska kiselina, muscimol (slika 22 a/b) i 
muskazon se toksi~ni supstancii so acetilholin mimeti~no i halucinogeno 
dejstvo. Fiziolo{koto dejstvo na ovie supstancii se sovpa|a so dejstvoto na 
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etanolot vo organizmot i se manifestira so vozbudenost, voznemirenost, 
halucinacii i delirium.  
 
 

a/          b/            v/   
 

Slika 22. Hemiska struktura na a/ ibotenska kiselina; b/ muscimol; v/ GABA 
 
Zdravstven rizik 

 Simptomi na truewe se manifestiraat po 30 do 90 minuti so pojava na 
vrtoglavica, op{ta konfuzija, naru{uvawe na koordinacijata, muskulni 
spazmi, delirium, koma i smrt.  
 Od hemiski i fiziolo{ki aspekt ibotenskata kiselina e mnogu sli~na na 
glutaminskata kiselina (glutamat), koja ima uloga na nevrotransmiter. Poradi 
toa ibotenskata kiselina, koja deluva kako neselektiven agonist na 
glutaminskite receptori na nervnite kletki, mo`e da bide mo}en nevrotoksin. 
Muscimolot dobien so dekarboksilacija od ibotenskata kiselina e sli~en na 

GABA, (slika 22v). Poradi toa muscimolot gi aktivira GABA receptorite so 
pojava na sedativno, depresivno i halucinogeno dejstvo. Toksi~nata doza za 

ibotenskata kiselina e 30-60 mg, i 6 mg za muscimol. Vo organizmot, malo 
koli~estvo od ibotenskata kiselina se metabolizira do muscimol, drug del se 
oksidira, a ostatokot od ibotenskata kiselina se eliminira nepromenet. 
Smrtnite slu~ai predizvikani so izoksazoli se mnogu retki.   
 

11.1.16.4 Drugi toksini od gabi 
Giromitrin (acetaldehid metilformilhidrazon) i negovite homolozi se 

toksi~ni supstancii zastapeni vo gabite od rodot Gyromitra (G. esculenta i G. 

infula). Pod dejstvo na hlorovodorodnata kiselina vo `eludnikot, giromitrinot 

se razgraduva na acetaldehid i N-metil-N-formilhidrazin koj ponatamu so 
hidroliza se preveduva vo mravska kiselina i monometilhidrazin 

(Monomethylhydrazine, MMH), (slika 23).  
 
 

 
     

 
 

Slika  23. Hidroliza na giromitrin 
 

giromitrin metilhidrazin N-metil-N-
formilhidrazin 

hidroliza  hidroliza 
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MMH predizvikuva abdominalni bolki, op{ta slabost na organizmot, 
o{tetuvawe na crniot drob i hemoliza na eritrocitite so smrten ishod. Vo 

koncentrirana sostojba, MMH e visoko reaktivna supstancija koja vo smesa so 
drugi supstancii se koristi kako raketno gorivo i industriski rastvoruva~. 
Pri termi~ka obrabotka na gabite, naj~esto so varewe, koncentracijata na 
MMH se namaluva poradi negovata visoka isparlivost. 

 

Gabite od rodot Psylicybe sodr`at psihoaktivna supstancija, psilocibin 
(slika 24a) od grupata na indol alkaloidi, podgrupa triptamini. 

Psihoaktivnite triptamini se zastapeni i vo gabite od rodot Paneolus, 
Gymnopilus, Incybe i dr. Spored hemiskata struktura, psilocibinot e mnogu 
sli~en so nevrotransmiterot serotonin (slika 24b), i poradi toa se vrzuva za 
istite serotoninski receptori na nervnite kletki. 
 

 

a/    b/   
 

Slika  24. Hemiska struktura na a/ psilocibin;  b/ serotonin                                                
 
Zdravstven rizik 

 Glavnata toksi~na supstancija vo organizmot e metabolitot psilocin koj 
se formira od psilocibinot vo procesot na defosforilacija, kataliziran so 
alkalna fosfataza vedna{ po konsumiraweto na gabite. Simptomite na truewe 
se manifestiraat po 30-60 minuti so pojava na nekontrolirani brzi dvi`ewa, 
muskulna slabost na organizmot, pospanost, halucinacii i dr. Efektot trae so 
~asovi, a ponekoga{ i so denovi.   

 
 
11.2 ENDOGENI TOKSI^NI HEMIKALII OD @IVOTINSKO POTEKLO 

  
Vo hranata od `ivotinsko poteklo, na primer, mesoto, mlekoto i jajcata 

mo`e da bidat prisutni mnogu toksi~ni hemikalii, kako {to se laktozata, 
fitanskata kiselina, avidinot, rezidui na veterinarnite lekovi i pesticidite, 
endogenite toksi~ni hemikalii od vodnite `ivotni i mnogu drugi hemikalii.  

 

11.2.1 Laktoza 
Laktozata (C12H22O11) e najzna~ajniot {e}er vo mlekoto. Pretstavuva 

kondenzaciski produkt, disaharid na dva monosaharidi, glukoza i galaktoza 
(slika 25). Hidrolizata na laktozata vo GIT e katalizirana so specifi~niot 

enzim laktaza (EC 3.2.1.108) od grupata na -galaktozidazi, zastapena kaj 
cica~ite vo enterocitite na tenkoto crevo. Najgolema aktivnost na enzimot 
laktaza e utvrdena vo po~etniot stadium od razvojot na organizmot koga 
mlekoto e glavniot izvor na hranlivi supstancii. Site zdravi novoroden~iwa 
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imaat visoko nivo na laktaza i se sposobni da prerabotat golemo koli~estvo 
laktoza. 

 

 
Slika  25. Hemiska struktura na laktoza 

 
Zdravstven rizik 
Vo organizmot, nivoto na laktazata se namaluva pri odviknuvawe od 

mlekoto. Ova namaluvawe ili t.n. primarna hipolaktazija, voobi~aeno 
zapo~nuva vo vtorata ili tretata godina od `ivotot i zavr{uva me|u pettata i 
desettata godina, i vo retki slu~ai mo`e da trae do adolescencija. Laktoza-
tolerantnite individui mo`e da konsumiraat mleko bez zdravstveni problemi. 
Kaj vozrasnite lu|e so hipolaktazija, simptomite na netolerantnost kon 
laktozata se manifestiraat so gadewe, povra}awe, abdominalni bolki, 
poduenost, gasovi i dijareja. Simptomite gi predizvikuva nehidroliziranata i 
neapsorbiranata laktoza koja se dvi`i kon debeloto crevo, kade {to 
fermentira do organski kiselini, primarno buterna kiselina i vodorod gas, 
kako rezultat na prisustvoto na anaerobnite bakterii. Formiranite organski 
kiselini ja naru{uvaat apsorpcijata na vodata, predizvikuvaj}i ponatamu 
intestinalnii kontrakcii i izrazena dijareja. Fermentiranite proizvodi vo 
koi koli~estvoto na laktoza e relativno malo, kako {to se kiseloto mleko, 
matenicata, jogurtot i sireweto ne predizvikuvaat sli~ni problemi. 

 

11.2.2 Fitanska kiselina  
Fitanska kiselina (C20H40O2) e razgraneta masna kiselina (slika 26) 

zastapena vo mle~nite proizvodi, vo masnoto tkivo na pre`ivarite i nekoi 
ribi. Se dobiva so konverzija na fitolot koj se osloboduva pri fermentacija 
na rastitelniot materijal vo GIT na pre`ivarite. 

 
 
 

  
 

Slika 26. Hemiska struktura na fitanska kiselina 

 
Zdravstven rizik 
Genetskiot deficit na nekoi enzimi, kako {to se oksidazite i 

katalazite vo organizmot koi se neophodni za -oksidacijata na masnite 
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kiselini vo peroksizomite79 se manifestira so nevrolo{ko zaboluvawe 
poznato kako Refsum-ova bolest80. Organizmot ne e sposoben da ja metabolizira 
fitanskata kiselina koja se bioakumulira vo plazmata i masnoto tkivo. 
Nastanatata sostojbata se karakterizira so cerebralna degeneracija i 
periferna polinevropatija, baven fizi~ki i intelektualen razvoj vo periodot 
na detstvoto i/ili adolescencijata, ataksija, slepilo i gluvost. So isklu~uvawe 
na proizvodite koi sodr`at fitanska kiselina od ishranata, sostojbata na 
organizmot postepeno se normalizira.  

 
11.2.3 Avidin  

Avidinot e protein od belkata na jajceto. Se vrzuva so nekovalentna 

vrska za biotinot (vitamin B7) i na toj na~in ja inhibira negovata apsorpcija 

od crevata vo organizmot. Konstantata na disocijacija (Kd =10
-15 

M) na 
kompleksot avidin-biotin e najsilnata poznata protein-ligand interakcija 
koja ovozmo`uva rezistentnost na dejstvoto na digestivnite enzimi.   

 

 Zdravstven rizik 
 Biotinot e koenzim na enzimite karboksilaza koi u~estvuvaat vo 
sintezite na masnite kiselini, na aminokiselinite valin i izoleucin i vo 
procesot na glikoneogenezata. Isto taka, biotinot ima va`na uloga vo rastot i 
razvojot na kletkite, vo ciklusot na limonskata kiselina i vo transportot na 
jaglerod dioksidot. Nedostatok na biotinot vo organizmot }e se pojavi pri 
hroni~na izlo`enost na dneven vnes na 15-20 nevareni jajca od koko{ka, {to }e 
predizvika pojava na dermatitis, muskulni bolki, gubewe na kosata, crveni 
usni, depresija i op{ta slabost na organizmot. So varewe, pr`ewe i/ili pe~ewe 
na jajcata avidinot se denaturira, pri {to ja gubi sposobnosta za vrzuvawe so 
biotinot. Isto taka, prekumerniot vnes na alkoholot, hranata bogata so tanini 
ili nekoi antibiotici mo`e da ja inhibiraat apsorpcijata na biotinot vo 
organizmot.    

 
11.2.4 Veterinarni lekovi 
 Veterinarnite lekovi se fiziolo{ki aktivni supstancii koi se 
primenuvaat vo tretman na `ivotnite za proizvodstvo na hranata, kako {to se 
`ivotnite za proizvodstvo na meso ili mleko, `ivinata, ribite i p~elite bez 
razlika dali lekovite se primenuvaat za terapevtski, profilakti~ki ili 
dijagnosti~ki celi ili za modifikacija na fiziolo{kite funkcii ili 
odnesuvaweto na `ivotnite. Veterinarnite lekovi se upotrebuvaat vo tretman 
na bolestite i infekciite kaj dobitokot i `ivinata, odr`uvawe na zdravjeto i 
promovirawe na rastot na site tretirani `ivotni, podobruvawe na kvalitetot 
na mesoto, namaluvawe na tro{ocite na proizvodstvoto i ekonomskata 
isplatlivost.   

 Spored direktiva na Sovetot na Evropskata Unija, 96/23/EC,  vo vrska so 
merkite za sledewe na odredeni supstancii i nivnite rezidui vo tkivata i 
organite na `ivotnite i proizvodite od `ivotinsko poteklo, site 

                                                           
79 Vid na organeli (posebni edinici na kletkata so specifi~na funkcija), vklu~eni vo 
razgradbata na razgranetite masni kiselini.  
80 Zaboluvawe koe se imenuva po norve{kiot nevrolog d-r Sigvald Bernhard Refsum (Sigvald 

Bernhard Refsum, 1907-1991). 
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farmakolo{ki aktivni supstancii koi se upotrebuvaat vo veterinarnata 
medicina i nivnite rezidui se delat vo dve glavni grupi, grupa A i grupa B. 
 

Grupa A, vklu~uva supstancii so anabolen efekt (na primer, 
antitiroidni supstancii, steroidi i -agonisti), kako i nedozvoleni 
supstancii (na primer, hloramfenikol, hlorpromazin, metronidazol i 
nitrofurani), raspredeleni vo {est podgrupi, i toa: 

A1/ Stilbeni, derivati na stilbeni i nivni soli i estri, kako {to se 

dietilstilbestrol (DES), dienestrol i heksestrol; 
A2/ Antitiroidni supstancii, kako {to se tiouracil, metiltiouracil, 
propiltiouracil i tapazol; 

A3/ Steroidi, kako {to se 17β-estradiol, progesteron, testosteron, 
trenbolon, 19-nortestosteron, boldenon, metiltestosteron, stanozolol, 
deksametazon, betametazon, metilprednizolon, prednizolon, prednizon, 
flumetazon, izoflupredon, triamcinolon-acetonid, hidrokortizon 

aceponat81; 

A4/ Laktoni na rezorcilnata kiselina, vklu~itelno i zeranol, kako {to 
se zeranol i zearalanon;  

A5/ -adrenergi~ni agonisti ili β-agonisti, kako {to se klenbuterol, 
brombuterol, mabuterol, cimaterol, izoksuprin, raktopamin, salbutamol 
i zilpaterol; 

A6/ Drugi supstancii vklu~eni vo Aneks IV od regulativata 2377/90/EEC, 
kako {to se nitroimidazoli, hloramfenikol, nitrofurani, dapson i 
hlorpromazin. 

 

Grupa B, vklu~uva veterinarni lekovi, kako {to se antibiotici, 
anthelmintici (protiv crvi), antikokcidici (protiv paraziti), nesteroidni 
antiinflamatorni lekovi, kako i kontaminenti od `ivotnata sredina (na 
primer, organohlorni i organofosforni soedinenija), raspredeleni vo tri 
podgrupi, i toa: 

B1/ Antibiotici, vklu~uvaj}i sulfonamidi i hinoloni, kako {to se 

sulfonamidi, tetraciklini, hinoloni, β-laktam, makrolidi (tilozin) i 
aminoglikozidi. 

B2/ Drugi veterinarni lekovi, i toa: 

i. anthelmintici (benzimidazoli, probenzimidazoli, piperazini, 
imidazotiazoli, avermektini, tetrahidroksipirimidini, 
anilidi); 

ii. antikokcidici (nitroimidazoli, karbanilidi,  piridinoli,  
4-hidroksihinoloni, jonofori); 

iii. karbamati i piretroidi (estri na karbaminska kiselina, 
piretroidi tip 1 i 2); 

iv. sedativi (acepromazin, propiopromazin, haloperidol); 

v. nesteroidni antiinflamatorni lekovi (fenilbutazon, 
oksifenbutazon, ibuprofen, naproksen, mefenaminska kiselina, 
diklofenak); 

vi. drugi farmakolo{ki aktivni supstancii (karbadoks, olahindoks). 

                                                           
81

 Vo soglasnost so regulativata 37/2010/EU, dozvoleni veterinarni lekovi koi se primenuvaat 

vo terapiski celi se deksametazon, betametazon, metilprednizolon, prednizolon i 
hidrokortizon aceponat.   
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B3/ Drugi supstancii i kontaminenti od `ivotnata sredina, i toa: 

i. organohlorni soedinenija i PCB (soedinenija od aromati~ni 
ciklodieni ili terpenski jaglevodorodi, PCB); 

ii. organofosforni soedinenija (malation, forat); 

iii. hemiski elementi (te{ki metali); 
iv. mikotoksini (aflatoksin B1, ohratoksin A); 
v. boi (malahit zelena i nejziniot metabolit leukomalahit zelena); 

vi. drugi supstancii i kontaminenti. 
 

 Lekovite koi se primenuvaat vo veterinarnata medicina mo`e da se 
zadr`at vo tkivata na `ivotnite i vo nivnite proizvodi (meso, mleko, jajca) vo 
vid na metaboliti i/ili nivni rezidui i potoa da se pojavat vo sinxirot na 
ishranata. Reziduite od veterinarnite lekovi se isto taka farmakolo{ki 
aktivni supstancii ~ie prisustvo vo tkivata ili organite na `ivotnite i 
nivnite proizvodi e rezultat na:   

 hemiskata reakcija na aktivnata supstancija od lekot ili negovite 
metaboliti so makromolekulite t.n. vrzani rezidui; 

 inkorporirawe na ostatocite od lekot vo endogenite soedinenija; i 

 fizi~ko inkapsulirawe ili integracija na reziduite vo tkivata.  
 
 Prisustvoto na reziduite od veterinarnite lekovi vo prehranbenite 
proizvodi pretstavuva visok rizik i opasnost za `ivotot i zdravjeto na lu|eto, 
{to se manifestira so pojava na alergiski reakcii, nevrotoksi~nost, 
nefrotoksi~nost, hepatotoksi~nost, supresija na imunolo{kiot sistem, 
formirawe na rezistentnite mikroorganizmi, naru{uvawe na crevnata 
mikroflora, kako i so mo`no mutageno, teratogeno i kancerogeno dejstvo i 
drugi nesakani efekti vo organizmot. Koncentracijata i vremeto na 
izlo`enost na reziduite vo prehranbenite proizvodi }e zavisat od 
karakteristikite na lekot, na~inot na aplikacijata, brzinata i stepenot na 
apsorpcija, distribucijata vo tkivata, metabolizmot i biolo{kata aktivnost 
na sozdadenite metaboliti, nivnata hemiska stabilnost i eliminacijata.  
 Sekoj lek so dozvola za upotreba na `ivotnite ~ie meso i mleko e 
nameneto za ishranata na lu|eto mora da ima to~no definirana karenca ili 
dol`ina na periodot na ograni~uvaweto za upotreba vo ishranata. Ovoj period 
zavisi od farmakokineti~kite karakteristiki na aktivnite supstancii, 
formulacijata na lekot, na~inot na primenata i drugi faktori. Na ovoj na~in 
lu|eto ili konsumentite mo`e da se za{titat od potencijalnoto {tetno dejstvo 
na rezidui od lekovite, prisutni vo tkivata na tretiranite `ivotni. 

 Karenca e specifi~en vremenski period koj mora da izmine od 
poslednata doza na lekot aplicirana na `ivotnoto do momentot koga 
tretiranoto `ivotno i/ili negovite proizvodi mo`e bezbedno da se primenat 
vo ishranata na lu|eto. Karencata se opredeluva vrz osnova na kinetikata na 
eliminacijata na reziduite od lekot ili negovite metaboliti od organizmot na 

`ivotnite ili so primena na prethodno utvrdenite vrednostite za MRL i ADI. 
Na toj na~in se utvrduva toksikolo{kata i tehnolo{kata bezbednost na 
hranata. 

Toksikolo{kata bezbednost na hranata se ocenuva so maksimalnoto 
rezidualno nivo i dozvoleniot dneven vnes i toa: 
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 Maksimalnoto rezidualno nivo (Maximum Residue Limit, MRL) ili 
dozvolena koncentracijata na rezidui od lekot prisutni vo 
tkivata i proizvodite za ishrana, dobieni od tretiranite `ivotni 
koi se smetaat za bezbedni ili bez opasnost da predizvikaat 

nesakani efekti vo organizmot na ~ovekot. Se izrazuvaat vo mg/kg 

ili µg/kg. Vrednosta za MRL vo hranata ja prepora~uva Komisijata 
na Codex alimentarius. Vo procesot na utvrduvawe na MRL se zemaat 
predvid i reziduite koi se prisutni vo hranata od rastitelnoto 

poteklo ili vo `ivotnata sredina. MRL treba da bide vo 
soglasnost so dobrata veterinarna praktika za upotreba na 
veterinarnite lekovi.  

Vrednostite za MRL vo hranata se utvrdeni spored na~elata 

dadeni vo regulativite EC 470/2009 (farmakolo{ki aktivni 
supstancii), EC 396/2005 i EC 839/2008 (pesticidi) i EC 1881/2006 
(kontaminenti od `ivotnata sredina). 

Regulativata EU/37/2010 na Komisijata na Evropskata Unija e 
pravna osnova za site farmakolo{ki aktivni supstancii i 

nivnata klasifikacija vo odnos na MRL vo prehranbenite 
proizvodi od `ivotinsko poteklo, spored koja ovie supstanciite 
se klasificiraat vo dve kategorii, dozvoleni i zabraneti 
supstancii.  
Za dozvolenite supstancii se predviduva maksimalnoto nivo ili 
koncentracijata na reziduite za site celni tkiva, kako {to se 
muskulnoto i masnoto tkivo, crniot drob, bubrezite, kako i za 

mlekoto82, jajcata i vo odredeni slu~ai i medot83. Vrednosta MRL 
se odnesuva za specifi~no soedinenie, metabolit ili smesa na 
soedinenija. 

 Dozvolen dneven vnes (ADI) na lekot koj za vreme na `ivotot na 
`ivotnoto, nema da predizvika nesakani {tetni efekti koi mo`e 
da se evidentiraat. 

 
Tehnolo{kata bezbednost na hranata se ocenuva od prethodno 

utvrdenoto koli~estvo na rezidui koe nema da vlijae na aktivnosta, na primer 
na mle~nokiselite bakterii upotrebeni kako starter kulturi, kako i na 
proizvodstvoto ili kvalitetot na fermentiranite mle~ni proizvodi. 

 
Prisustvoto na reziduite na veterinarnite lekovi vo tkivata i 

proizvodite od `ivotinsko poteklo naj~esto e rezultat na ~estata i 
nekontroliranata upotreba na lekovite, nestru~na ili ilegalna primena, 
pogre{noto dozirawe, nepo~ituvaweto na periodot na karencata, hemiskata 
interakcija me|u lekovite, kontaminacija na `ivotnata sredina, vkrstenata 
kontaminacija na dobito~nata hrana so nenamerno primenetite lekovi, 
kontaminiranite `iveali{ta, vodata i hranata za `ivotnite, nesoodvetnata 

                                                           
82 Rezidui na antibioticite vo mlekoto naj~esto se javuvaat kako rezultat na tretman na 
mastitis, vospalenie na mle~nite kanali na vimeto kaj kravite, poradi bakteriska infekcija.   
83 Vo medot naj~esto se sre}avaat ostatoci od sinteti~kite antibiotici, kako {to e 
hloramfenikolot i sulfonamidite. Tie se karakteriziraat so {irok spektar na deluvawe i 
relativno niska cena i poradi toa se primenuvaat za lekuvawe na bakteriskite infektivni 
bolesti.  
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sanitarna za{tita pri transportot na `ivotnite i/ili nivnite proizvodi, 
kako i otsustvoto na koordiniranata aktivnost me|u veterinarite, farmerite i 
sto~arite. 

 

11.2.4.1 Antibiotici 
Antibioticite se najzna~ajna grupa veterinarni lekovi od prirodno, 

polusinteti~ko ili sinteti~ko poteklo so antimikrobna aktivnost. 
Antibiotik pretstavuva sekoja supstancija proizvedena ili izvedena (hemiski 
proizvedena) od opredelen mikroorganizam koj selektivno gi uni{tuva ili go 
inhibira rastot na drugite mikroorganizmi. Terminot antibiotik ~esto se 
upotrebuva i se odnesuva za antibakteriskite supstancii. 

Vo veterinarnata medicina, antibioticite se upotrebuvaat vo 

terapevtski84, profilakti~ki85 i metafilakti~ki86 celi za da se podobri 
zdravjeto na `ivotnite i da se zgolemi nivnata produktivnost vo 
proizvodstvoto na hranata. Antibioticite vo isto vreme go namaluvaat brojot 
na zabolenite `ivotni (morbiditetot) vo odredena grupa i/ili smrtniot ishod 
(mortalitetot) kaj tretiranite `ivotni za odreden period. 

Vo `ivotnite koi se tretiraat, antibioticite se vnesuvaat preku vodata 
i hranata ili so direktno injektirawe. Naj~estite grupi antibiotici koi se 
primenuvaat vo veterinarnata medicina se aminoglikozidite, beta-laktamite 
(penicilini i cefalosporini), makrolidite, fenikolite, hinolonite, 
sulfonamidite i tetraciklinite. [irokata upotreba na antibioticite vo 
terapevtski celi e prosledena so mnogu nesakani efekti, kako {to se pojava na 
rezidui vo prehranbenite proizvodi od `ivotinsko poteklo, kako i razvoj na 
patogenite mikroorganizmi otporni na antibioticite. Crniot drob, bubrezite 
i masnoto tkivo sodr`at pogolema koncentracija na rezidui i metaboliti na 
antibioticite, vo odnos na muskulnoto tkivo. 

Isto taka, vo minatoto vo dobito~nata hrana se dodavale antimikrobni87 
supstancii, naj~esto antibiotici, za inhibicija na patogenite mikroorganizmi 

                                                           
84

 Terapevtski celi, zna~i za lekuvawe na bolesta. Zarazenite `ivotni koi imaat klini~ka 
manifestacija na bolesta se tretiraat so visoki dozi na antibiotici vo relativno kratok 
vremenski period.   
85 Profilaksa e preventivna merka. Ozna~uva primena na lekot na `ivotnoto ili na grupa 
`ivotni pred da se pojavat klini~kite znaci na bolesta, a so cel da se spre~i pojavata na 
bolesta ili infekcijata. @ivotnite se tretiraat so subterapevtska doza, a vo nekoi slu~ai i so 
terapevtska doza antibiotici preku hranata ili vodata, koga znacite i simptomite na 
infekcijata se otsutni, no postoi somnevawe za toa. Ova e voobi~aena praktika vo masovnoto 
sto~arsko proizvodstvo. Antibioticite se primenuvaat periodi~no po nekolku denovi vo tekot 
na `ivotniot ciklus na `ivotnite. Vo preventivni merki mo`e da se primenuvaat i drugi 
fizolo{ki aktivni supstancii, kako {to se antiparazitici, minerali, vitamini i probiotici, 
naj~esto kako dodatoci na hranata za `ivotnite.   
86 Metafilaksa ili t.n. kontrolna merka, zna~i primena na lekot na grupata `ivotni otkako }e 
se utvrdi dijagnozata na bolesta vo eden del od grupata, a so cel lekuvawe na zabolenite 
`ivotni i kontrola na {ireweto na bolesta na drugite `ivotni vo neposrednata okolina koi 
se izlo`eni na rizikot, kako i na onie koi ve}e se subklini~ki infektivni ili zaboleni. 
Poradi toa se tretiraat site `ivotni vo grupata za da se spre~i {ireweto na bolesta.  
87

  Site aktivni supstancii od prirodno, polusinteti~ko ili sinteti~ko poteklo, kako {to se 
antibioticite, antivirusnite lekovi, fungistaticite i lekovite protiv paraziti (protozoi) i 
crvi (helminti) koi vo odredeni koncentracii in vitro gi eliminiraat mikroorganizmite ili 
go inhibiraat nivniot rast i razvoj se narekuvaat antimikrobni supstancii ili lekovi. 
Ottamu, postojat antibakteriski, antivirusni, antifungalni i drugi lekovi, koi se od vitalno 
zna~ewe za spre~uvawe i lekuvawe na infekciite kaj lu|eto i `ivotnite. 
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i istovremeno za odr`uvawe i/ili modifikacija na prirodnata crevna 
mikroflora na `ivotnite, kako na primer, tetraciklinite vo hranata za 
`ivinata. Na toj na~in se zgolemuvala efikasnosta na iskoristuvaweto na 
prehranbenite supstancii, so {to se obezbeduvaat podobri uslovi koi go 
pottiknuvaat rastot i razvojot na `ivotnite, so istovremeno namaluvawe na 
pojavata i ishodot od bolestite i/ili infekciite. Ovaa praktika na upotreba 
na antimikrobnite supstancii, prvenstveno antibioticite kako promotori na 
rastot na `ivotnite e zabraneta od 2006 godina vo zemjite ~lenki na EU.   

Upotrebata na antimikrobnite supstancii vo hranata za dobitokot 
doveduva do pojava na antimikrobna rezistencija ili otpornost, koja preku 
hranata mo`e da se prenese i na lu|eto. Antimikrobnata rezistencija se javuva 

naj~esto kaj patogenite bakterii, kako {to se  Salmonella spp., Campylobacter spp., 

Pasteurella spp, Actinobacillus spp. i dr. Vo posledno vreme, soevi na MRSA 
(Meticilin Rezistentni Staphylococcus Aureus) od grupata na Gram-pozitivni 

bakterii koi se genetski razli~ni od drugite soevi na Staphylococcus aureus, se 
detektirani vo `ivotnite, kako {to se goveda, sviwi, ovci, kowi, `ivina, 
ku~iwa i ma~ki. Ovaa bakterija e rezistentna i na drugite antibiotici, kako 
{to se amoksicilinot, penicilinot, oksacilinot i cefalosporinite. 

Reziduite od antibioticite mo`e da predizvikaat naru{uvawe i/ili 
modifikacija na prirodnata crevna mikroflora, akutni alergiski ili 
toksi~ni reakcii, hroni~ni toksi~ni efekti poradi prodol`ena izlo`enost 
na rezidui i drugi nesakani efekti vo organizmot na lu|eto. 

 
11.2.4.2 Hormoni 

 Nekoi hormoni i -agonistite go stimuliraat rastot na tkivata so 
direktno ili indirektno dejstvo, {to se manifestira so zgolemena sinteza na 
proteinite i soodvetno rast i razvoj na `ivotnite. Vo zemjite ~lenki na EU, 
upotrebata na hormonite so anaboli~ko dejstvo (t.n. anabolici ili anabolni 
steroidi) kako promotori na rastot na `ivotnite vo sto~arstvoto e zabraneta. 
Samo mal broj od preparatite so anaboli~no dejstvo mo`e da se primenuvaat vo 
kontrolirani uslovi i terapevtski celi vo dozvoleni koncentracii. 

Anabolicite se prirodni ili sinteti~ki organski soedinenija koi go 
stimuliraat rastot na tkivata vo organizmot na `ivotnite poradi nivnoto 
dejstvo vrz metaboli~kite procesi koi ja reguliraat sintezata na proteinite i 
razgradbata na mastite. Na toj na~in se dobivaat pogolemi prinosi so 
prifatlivi senzorski svojstva na sve`oto meso. Pokraj estrogenite, 
androgenite i progestogenite soedinenija se upotrebuvaat i drugi, kako {to se 

stilbeni, tireostatici, kortikosteroidi i β-adrenergi~nite agonisti. Nivnata 
ilegalna upotreba ili zloupotreba kako promotori na rastot na `ivotnite za 
proizvodstvo na hranata vo kombinacija so sinteti~kite kortikosteroidi i/ili 

-agonistite, pretstavuva potencijalen rizik i opasnost za `ivotot i zdravjeto 
na lu|eto. 

Naj~esto se (zlo)upotrebuvaat slednite supstancii, i toa: stilbenite, 
antitiroidnite supstancii, steroidite, laktonite na rezorcinolnata kiselina 

i β-adrenergi~nite agonisti. 
i. Stilbenite i nivnite derivati (soli i estri) se nesteroidni sinteti~ki 

soedinenija so estrogeno dejstvo i anaboli~ki karakteristiki. 

Najzna~ajni pretstavnici od ovaa grupa se dietilstilbestrol (DES), 
heksestrol i dienestrol.  
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 DES e promotor na rastot koj vo minatoto se upotrebuval za 
intenzivno goewe na dobitokot. Predizvikuva endokrini 
naru{uvawa. Se karakterizira so mutageno, teratogeno i 
kancerogeno dejstvo. Vo zemjite ~lenki na EU, upotrebata na 
stilbenite i nivnite derivati kako anabolici vo proizvodstvoto 

na mesoto e zabraneta so direktivata EEC/81/602. 

ii. Antitiroidnite supstancii ili tireostatici ja inhibiraat funkcijata 
na tiroidnata `lezda i ja namaluvaat koncentracijata na nejzinite 
hormoni vo organizmot. Upotrebata na ovie supstancii (pr. tiouracil 
ili 2-tiouracil) kaj `ivotnite predizvikuva zgolemen vnes na hranata i 
retencija na vodata vo organizmot. Isto taka, se primenuvaat i mnogu 
drugi supstancii, kako {to se metiltiouracil, dimetiltiouracil, 
propiltiouracil i feniltiouracil. Antitiroidnite supstancii se 
karakteriziraat so teratogeno i kancerogeno dejstvo i se zabraneti za 
upotreba vo zemjite ~lenki na EU. Sli~no dejstvo imaat i nekoi 
neorganski soedinenija, promotori na rastot, kako {to e amonium 

perhloratot i nekoi -adrenergi~ni agonisti.  
iii. Steroidite (prirodni i sinteti~ki) so anaboli~ko dejstvo, vo odnos na 

hemiskata struktura i potekloto mo`e da se podelat vo nekolku grupi i 
toa: estrogeni, androgeni, progestogeni (gestageni), kako i 
kortikosteroidi vo ~ija grupa se vbrojuvaat mineralokortikoidite i 
glukokortikoidite. 

 Od prirodnite steroidni hormoni, 17-estradiolot ima silno 
vlijanie vrz rastot na `ivotnite. Deluva preku estrogenite 
receptori neposredno na muskulnoto tkivo. Naj~esto se primenuva 
vo kombinacija so testosteronot koj e priroden androgen hormon 
ili so gestagenite hormoni, kako {to e progesteronot. 
Dolgotrajnata izlo`enost na progesteronot mo`e da predizvika 
rak na dojka i/ili tumori na jajnicite i matkata.  

 Od sinteti~kite steroidi naj~esto se upotrebuvaat trenbolon i 
19-nortestosteronot.  
Trenbolonot ima androgeno i anaboli~no dejstvo. Deluva 
indirektno na rastot na muskulnoto tkivo preku promena na 
koncentracijata i metabolizmot na nekoi hormoni vo organizmot. 
19-nortestosteronot ima androgeno i anaboli~no dejstvo. Kaj 
lu|eto go stimulira apetitot, rastot na muskulnoto tkivo i 
produkcijata na eritrocitite. Predizvikuva o{tetuvawe na 
crniot drob, kardiovaskularni problemi, namaleno libido i 

ginekomastija88 kaj ma`ite i drugi nesakani efekti. 

 Mineralokortikoidite (pr. aldosteron) se steroidni hormoni koi 
ja reguliraat sostojbata so elektrolitite i vodata vo organizmot.  

 Glukokortikoidite (pr. kortizon) se steroidni hormoni koi go 
reguliraat metabolizmot na jaglehidratite, mastite i proteinite. 
Od sinteti~kite analozi na kortikosteroidite naj~esto se 
primenuvaat deksametazon, betametazon, flumetazon, prednizolon, 
prednizon i dr. 

 

                                                           
88

 Benigno zgolemuvawe na mle~nite `lezdi (t.n. „`enski gradi“). 
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Kortikosteroidite vo veterinarnata medicina se primenuvaat poradi 
toa {to gi namaluvaat vospalitelnite procesi i imaat imunosupresivno 
dejstvo. Predizvikuvaat pojava na mnogu nesakani efekti vrz `ivotot i 

zdravjeto na lu|eto, kako {to se akutna adrenalna kriza89, dijabetes, 
osteoporoza, depresija, strav, hipertenzija i dr. Kaj decata mo`e da se 
pojavi zastoj vo rastot i supresija na imunolo{kiot sistem prosledena so 
~esti infekcii vo organizmot. So cel bezbednost na hranata i za{tita 

na `ivotot i zdravjeto na lu|eto, Evropskata agencija za lekovi (European 

Medicines Agency, EMA) gi definirala MDK za reziduite na deksametazon, 
betametazon, prednizolon, metilprednizolon i hidrokortizon aceponat 
vo tkivata i proizvodite (muskulno i masno tkivo, crn drob, bubrezi i 
mleko) od razli~nite vidovi `ivotni (goveda, sviwi, kozi i kopitari).  

iv. Laktonite na rezorcilnata kiselina, kako {to se zearalenol, zeranol i 
taleranol deluvaat direktno na rastot na `ivotnite so vrzuvawe za 
estrogenite receptori ili indirektno preku zgolemuvawe na 
koncentracijata na hormonite na rastot i insulinot vo krvta na 
`ivotnite. Vo organizmot na lu|eto zeranolot (derivat na mikotoksinot, 
zearalenon) predizvikuva naru{uvawe na razvojot, imunotoksi~nost, 
genotoksi~nost, kancerogenost i promeni vo koncentracijata na nekoi 
hormoni vo krvta. 

v. -adrenergi~ni agonisti, analozi na adrenalin (epinefrin) i 
noradrenalin (norepinefrin) se soedinenija so anaboli~no dejstvo koi 
se primenuvaat vo humanata i veterinarnata medicina za lekuvawe na 

bolestite na respiratorniot sistem ili kako tokolitici90.  
-adrenergi~nite agonisti se vrzuvaat za specifi~nite -adrenergi~ni 
receptori smesteni na kleto~nite membrani na muskulnoto tkivo i na toj 
na~in vlijaat na rastot na `ivotnite koi se koristat za proizvodstvoto 
na meso. Tie ja zabrzuvaat sintezata na proteinite i razgradbata na 
masnoto tkivo.  
Pretstavnicite od ovaa grupa anabolici, kako {to se klenbuterol, 
raktopamin i zilpaterol se zabraneti za upotreba vo zemjite ~lenki na 

EU, no ne i vo drugite dr`avi vo svetot (pr. SAD91), poradi {to i 
ponatamu se (zlo)upotrebuvaat vo sto~arskata industrija. 

 Klenbuterolot e glavniot pretstavnik na ovaa grupa soedinenija. 
Negovata zloupotreba kaj `ivotnite e pri~ina za brojni slu~ai na 
truewe na lu|eto so mesoto od tretiranite `ivotni. Predizvikuva 
tremor, voznemirenost, op{ta slabost na organizmot, zamaten vid, 
glavobolka i drugi nesakani efekti. 
 

Vo praktikata, denes, mnogu ~esto se primenuvaat i t.n. kokteli ili smesi 
na supstancii so anaboli~no dejstvo, prisutni vo mali koncentracii, 

kako {to e smesata na -agonisti (klenbuterol), kortikosteroidi 

                                                           
89

 Retka i potencijalno `ivotnozagrozuva~ka sostojba koja nastanuva poradi brzoto namaluvawe 
ili celosnoto prekinuvawe na la~eweto na hormonite (kortikosteroidi) od korata na 
nadbubre`nite `lezdi vo organizmot. 
90

 Lekovi koi go spre~uvaat gr~eweto na muskulite na matkata i predvremenoto poroduvawe. 
91

 Dozvoleni za upotreba se 5 hormoni so anaboli~no dejstvo, 17-estradiol, testosteron, 
progesteron, trenbolon i zeranol vo forma na potko`ni implanti, kako i dva hormoni, aditivi 
na sto~nata hrana, melengestrol acetat i raktopamin. 
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(deksametazon) i anaboli~ni steroidi so sinergisti~ko dejstvo, so {to se 
zadr`uvaat nivnite svojstva na promotori na rastot, no se namaluva 
mo`nosta za detekcija na ovie zabraneti supstancii vo mesoto i 
proizvodite od `ivotinsko poteklo.    
 

 Procenkata na bezbednosta na hranata od `ivotinsko poteklo i gri`ata 
za javnoto zdravje proizleguvaat od prisustvoto na reziduite na zabranetite 
ili dozvolenite supstancii od grupata na veterinarnite lekovi. Kaj lu|eto, 
ovie rezidui mo`e da predizvika akutna toksi~nost, pojava na alergii, 
rezistentni soevi na mikroorganizmi i drugi nesakani efekti kako rezultat na 
nivnoto mo`no kancerogeno ili mutageno dejstvo.  
 Poradi toa se razvivaat programi za sledewe, vodi~i za upotreba i 
edukativni rabotilnici so cel racionalna upotreba na veterinarnite lekovi i 
minimizirawe na nivnite nesakani efekti. Od sprovedenite nau~ni studii 
kako del od procesot na sobirawe na relevantni podatoci mo`e da se napravi 
procenka na koli~estvoto i prirodata na prisutnite rezidui vo hranata. 
Dobienite podatoci mo`e da poslu`at kako markeri za sledewe na soodvetnata 
upotreba na veterinarnite lekovi. Bezbednosta na hranata ovozmo`uva za{tita 
na `ivotot i zdravjeto na lu|eto, interesite na potro{uva~ite i istovremeno 
bezbedno funkcionirawe na pazarot na hranata vo soglasnost so me|unarodnite 
pravila i zakonodavstvo. 

 
11.2.5 Endogeni toksi~ni hemikalii od vodni `ivotni 
  Od mnogute vidovi organizmi koi `iveat vo moriwata/okeanite samo mal 
broj od niv produciraat endogeni toksi~ni hemikalii. Naj~esto toa se nekoi 
vidovi ribi, {kolki i morski fitoplanktoni ili mikroalgi so koi se hranat 
ribite i {kolkite. 

Morskite organizmi, kako {to se {kolki, ostrigi, {kampi, razli~ni 
vidovi rak~iwa i mnogu drugi, gi vnesuvaat hranlivite supstancii so 
filtrirawe na golemo koli~estvo voda koja mo`e da bide kontaminirana so 
toksi~ni mikroalgi, osobeno dinoflagelati. Na toj na~in mikroalgite se 
akumuliraat vo morskite organizmi koi se transformiraat vo visoko toksi~ni 
organizmi. [kolkite se toksi~ni osobeno vo vremeto na intenzivnoto cvetawe 
na mikroalgite, koga vo eden mililitar morska voda mo`e da ima pove}e od 200 
toksi~ni mikroorganizmi. Toksi~nosta na {kolkite e proporcionalna so 
koncentracijata na mikroalgite vo vodata, i se namaluva nekolku nedeli po 
is~eznuvawe na toksi~niot fitoplankton. Potencijalnite nesakani efekti 
pri truewe so kontaminiranite {kolki vo organizmot se manifestiraat so 
izrazena paraliza, dijareja, nevrotoksi~no dejstvo i amnezija.  

 

11.2.5.1 Truewe so toksini od {kolki koi predizvikuvaat paraliza  
Vo grupata na toksini od kontaminirani {kolki koi predizvikuvaat 

paraliza na organizmot pripa|aat pove}e od 20 strukturno sli~ni imidazolin-
gvanidin alkaloidi koi gi produciraat golem broj dinoflagelati, 
cijanobakterii, naj~esto sino-zeleni algi koi se bioakumulirani vo {kolkite, 
kako i vo nekoi drugi specifi~ni ribi i mali rakovi/krabi. Najpoznati 
toksini, predizvikuva~i na ovie truewa se: 

- saksitoksinite, proizvod na cijanobakteriite (Aphanizomenon flos-

aquae) i od vidovi na dinoflagelatite Alexandium spp. (A. tamarense, A. 

catenella, A. minutum i A. ostenfeldii) i Gymnodinium catenatum; 
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- neosaksitoksin od dinoflagelati; 

- anatoksin od cijanogenata bakterija (Anabaena flos-aquae)i  

- goniatoksini od vidovi na dinoflagelatite Alexandium spp., Gonyaulax 

spp. i Protogonyaulax spp.    
 

i. Saksitoksin 
Od site pretstavnici na grupata na saksitoksini, najzna~aen e 
saksitoksinot, slika 27, so silno izrazen toksi~en potencijal i 
karakteristiki na biolo{ko oru`je za masovno uni{tuvawe. Nazivot 

saksitoksin poteknuva od nazivot na {kolkata Saxidomus giganteus, 
Veneridae kade toksinot prvi~no bil otkrien.  
 
 

 
 

Slika 27. Hemiska struktura na saksitoksin 
 

Istiot toksin go producira i sina alga Anabaena circinalis, prisutna vo 
povr{inskite vodi, koja mo`e da se akumulira vo slatkovodnata {kolka 

Alathyria condola. Saksitoksinot e polarna supstancija dobro rastvorliva 
vo voda, stabilna vo kisela i neutralna sredina i pri visoki 
temperaturi. Se inaktivira vo slabo alkalna sredina na temperatura na 
vriewe na vodata.  

 
Zdravstven rizik 
Centralniot nerven sistem e mnogu ~uvstvitelen na dejstvoto na 
saksitoksinite. Tie predizvikuvaat reverzibilna inhibicija na 
transportot na natrium jonite vo nervnite kletki preku selektivnite 
natrium jonski kanali, bez pritoa da go naru{at transportot na 
kaliumot i hlornite joni. Inhibicijata na nervnata sprovodlivost mo`e 
da predizvika smrt na organizmot poradi depresija na centarot za 

di{ewe. Vnes na 1 mg saksitoksin vo organizmot, {to e ekvivalentno na 
1-5 sini {kolki, Mytilus edulis ili na {kolki so vkupna te`ina do 150 g, 
predizvikuva slab toksi~en efekt, no vnes na 4 mg saksitoksin mo`e da 
predizvika letalen ishod.  
Simptomite na truewe se manifestiraat vo prvite nekolku minuti po 
konsumirawe na {kolkite so trnewe na usnite, jazikot i prstite, 
prosledeno so ponatamo{no vlo{uvawe na sostojbata i trnewe na nozete 
i racete, kako i vko~anetost na vratot. Se pojavuva muskulna 
nekoordiniranost, glavobolka, obilno potewe, `ed, zabavena rabota na 

srceto, paraliza na di{eweto i smrt. Letalna doza, LD50, za saksitoksin e 

5 µg/kg za gvinejsko prase, (im) i za glu{ec, intraperitonealno (ip). 
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ii. Anatoksini 
Anatoksinite pretstavuvaat grupa na nisko molekularni nevrotoksi~ni 
alkaloidi koi za prvpat se detektirani vo slatkovodnite sini algi 

Anabaena flos-aquae vo Kanada. Ovie algi produciraat nekolku sekundarni 
amini, kako {to se anatoksin-a, t.n. mnogu brz smrten faktor, 

homoanatoksin-a i anatoksin-a(S) koj e fosforen ester na N-

hidroksigvaninot, slika 28 a/b. Anatoksin-a mo`e da se najde vo sinite 

algi, kako {to se Anabaena planktonia, Oscillatoria spp., Aphanizomenon spp., 

Microcystis spp. Homoanatoksinot-a e utvrden vo algata Oscillatoria farmosa, 
dodeka anatoksin-a(S) vo algata A. lemmermannii.  
 

 

a/       b/  
 

Slika 28. Hemiska struktura na a/ anatoksin-a;  b/ anatoksin-a(S) 
 

Zdravstven rizik 
Anatoksinot-a i homoanatoksinot-a se postsinapti~ki depolarizira~ki 
nevromuskulni inhibira~ki supstancii so izrazen afinitet za 
nikotinskite acetilholin receptori. Enzimot acetilholinesterazata ne 
e sposoben da gi inaktivira anatoksinite, poradi {to muskulot ostanuva 
vo kontrahirana, zgr~ena sostojba. Anatoksinite mo`e da predizvikaat 
mnogu brza smrt kaj cica~ite so paraliza na di{eweto. Letalna doza za 

anatoksinite, LD50, za glu{ec e okolu 250 µg/kg. 
 

Anatoksinot-a(S) e prirodna organofosforna supstancija i inhibitor na 
aktivnosta na enzimot holinesteraza. Nejziniot toksi~en efekt e sli~en 
na efektot na sinteti~kite organofosforni pesticidi, kako {to se 
parationot i malationot. Trueweto se manifestira so prekumerno 

la~ewe plunka, dijareja, tremor, mukozen iscedok od nosot i dr. LD50 za 
anatoksinot-a(S) za glu{ec e 25-50 µg/kg.  

  

11.2.5.2 Truewe so toksini od {kolki koi predizvikuvaat dijareja 
 Konsumiraweto {kolki koi se kontaminirani so dinoflagelati od 

rodot Dinophysis (D. fortii, D. acuminata) i Prorocentrum mo`e da predizvika truewe 
koe se manifestira so gastrointestinalni naru{uvawa, gadewe, povra}awe, 
abdominalni bolki i izrazena dijareja. Simptomite na truewe se pojavuvaat od 
30 minuti do nekolku ~asa po peroralen vnes na {kolkite vo organizmot i se 
manifestiraat vo tek na nekolku denovi. Ne postoi posebna terapija, osven 
hidratacija i odr`uvawe na osmotskiot balans na elektrolitite vo organizmot. 
Ovie truewa se mnogu ~esti vo Evropa i Japonija i ne se `ivotnozagrozuva~ki.   
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 Гolem broj toksini koi predizvikuvaat dijareja se izolirani od 
dinoflagelatiте i {kolkiте. Vo odnos na nivnata hemiska struktura, toksinite 
se delat vo tri grupi, i toa:  

≠ kiseli toksini, okadainska kiselina (OK), (slika 29a) i nejziniте 
derivati, i dinofizistoksini (DTXS); 

≠ neutralni toksini, polieter laktoni na pektenotoksini (PTXS), 

(slika 29b); 
≠ sulfatni polietri i nivni derivati, jezotoksini (YTXS), (slika 29v). 
 
 

a/   
 
 
 

b/    
 
 
 

v/   
 

Slika 29. Hemiska struktura na a/ okadainska kiselina;  
b/ pektenotoksini; v/ jezotoksini 

 

i. Okadainska kiselina 
Okadainska kiselina e kompleksna lipofilna supstancija, nestabilna vo 
kisela i alkalna sredina. Za prv pat e izolirana od morskiot sun|er 

Halichrondia okadai. Se akumulira vo masnoto tkivo na {kolkite, a vo 
organizmot na lu|eto predizvikuva inhibicija na enzimot fosfataza i 
silno vospalenie na gastointestinalniot trakt prosledeno so dijareja. 
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Vo Evropa, glavniot izvor na truewe e morskiot plankton od rodot 

dinoflagelati (Dinophysis acuminate) so primaren toksin okadainska 
kiselina. Vo Japonija, izvorot na truewe e rodot dinoflagelati 

Dinophysis fortii, a nivnata toksi~nost se temeli vrz kumulativnoto dejstvo 
na prisutnite toksini, kako {to se okaidinskata kiselina, 
dinofizistoksinite i pektenotoksinite. Vo zemjite ~lenki na EU, 
maksimalna dozvolena koncentracija na ovie toksini vo {kolkite e 0,16 

µg/g. Prisustvoto na toksinite mo`e da se utvrdi so brz biotest vrz 
eksperimentalnite `ivotni (pr. gluvci).  
 

ii. Jezotoksin 
Jezotoksin e lipofilna supstancija za prvpat izolirana od digestivnite 

organi na eden vid {kolki, Patinopecten yessoensis koi se otkrieni vo 
Japonija. Mnogu e verojatno deka ovoj toksin go produciraat i nekoi 
vidovi mikroalgi. Jezotoksinot ne predizvikuva dijareja, me|utoa go 
o{tetuva srceviot muskul kaj gluvcite pri intraperitonealno 
injektirawe, dodeka desulfatniot jezotoksin go o{tetuva crniot drob. 
Jezotoksinot ne e toksi~en ako se vnesuva peroralno vo organizmot. Vo 

tek na masovnoto cvetawe na algata Gonyaulax polyhedral, otkrieni se 
analozite na jezotoksinot vo digestivnite `lezdi na {kolkite Mytilus 

galloprovinivialis zastapeni vo Jadranskoto more.  
 

11.2.5.3 Truewe so toksini od {kolki so nevrotoksi~no dejstvo 
 Mikroalgite dinoflagelati (Ptychodicus brevis) koi se sre}avaat vo 

toplite morski predeli, produciraat lipofilni i termostabilni 

nevrotoksi~ni supstancii, brevitoksini A, B i C, nestabilni vo silno kisela i 
alkalna sredina. Hemiskata struktura na brevitoksinot A e pretstavena na 
slikata 30.  
 
 

 
Slika 30. Hemiska struktura na brevitoksin A 

 
Simptomite na truewe so brevitoksini se manifestiraat po nekolku 

minuti od vnes na kontaminiranite {kolki so gadewe, povra}awe, dijareja, 
parestezija na usnite, jazikot i grloto, treska, vrtoglavica, tahikardija i 
midrijaza ({irewe na zenicata na okoto). Podobruvawe na sostojbata nastanuva 
vo tek na 24 ~asa po prestanok na izlo`enosta.   

 
11.2.5.4 Truewe so {kolki koi predizvikuvaat amnezija 
 Trueweto go predizvikuva domoinskata kiselina (DK) izolirana od 

crvenata makroalga (Chondria armata) so japonsko ime domoi. Ovaa mikroalga 
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dolgo vreme se koristela vo medicinata kako anthelmintik. Podocna bilo 
utvrdeno deka domoinskata kiselina mo`e da bide pri~ina za truewe koe se 
manifestira so amnezija, za prvpat dijagnosticirano vo Kanada. Izvorot na 

toksinot se mikroalgite od rodot Pseudonitzchia, kako {to se P. pungens, P. 

multiseries, P. australis, P. pseudodelicatissima, P. delicatissima, P. turgidula. 
Mikroalgite se hrana na {kolkite i malite rak~iwa t.n. krili od redot 

Euphasiacea koi pak se hrana na kitovite, morskite lavovi i nekoi vidovi ptici. 
Koga koncentracijata na domoinskata kiselina }e dostigne visoka vrednost, 
rak~iwata ne gi koristat mikroalgite pove}e vo ishranata {to pridonesuva za 
po{iroka ekspanzija na koloniite na toksi~nite mikroalgi. 
 

Zdravstven rizik 
Domoinskata kiselina e strukturen analog na kainskata kiselina 

(kainat), prolinot i glutamatot koj e endogen ekscitatoren nevrotransmiter vo 
CNS, (slika 31). Kainatot e agonist na glutamatot koj deluva preku aktivirawe 
na negovite receptori vo predizvikuvawe na biolo{kiot odgovor. Receptorite 
se vsu{nost jonski kanali koi go ovozmo`uvaat minuvaweto na katjonite niz 

membranata na nervnite kletki so posredstvo na L-glutamat vo uloga na ligand.  
 
 

a/       b/    
 

Slika 31. Hemiska struktura na a/ domoinska kiselina; b/ kainska kiselina 
 
Ovie aktivnosti iniciraat nekolku posledovatelni intracelularni 

reakcii, direktno so propu{tawe na katjonite vo nervnata kletka ili 
indirektno so posredstvo na sekundaren nosa~, kako {to e cikli~niot adenozin 

monofosfat (cyclic adenosine monophosphate, cAMP) ili so posredstvo na 

reaktivnite organski supstancii. Indukcija na takva nevronska neramnote`a 
poradi prisustvoto na DK, mo`e da predizvika funkcionalni naru{uvawa i 
promeni vo odnesuvaweto na organizmot ili trajni o{tetuvawa na nervniot 

sistem. Maksimalno dozvolena koncentracija na DK vo {kolkite e 20 mg/kg. 
Letalna doza, LD50, oralno, za glu{ec e 3,6 mg/kg.  

 
11.2.5.5 Mikrocistini i nodularini  
 Ovie toksi~ni supstancii gi produciraat slatkovodnite sini algi ili 

cijanobakterii od nekolku rodovi, kako {to se Anabaena, Nodularia, Nostoc, 

Oscillatoria, Microcystis. Mikrocistinite se cikli~ni heptapeptidi ~ija hemiska 
struktura e pretstavena na slikata 32. Se karakteriziraat so specifi~no 
hepatotoksi~no i kancerogeno dejstvo. Poznati se pove}e od 50 razli~ni 
mikrocistinski srodni supstancii. Nodularinite se cikli~ni pentapeptidi 

koi gi produciraat morskata vodna alga, Nodularia spumigena i sinite {kolki, 
Mytilus edulis. 
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Slika 32. Hemiska struktura na mikrocistin LR 

 
Zdravstven rizik 
Mikrocistinite i nodularinite se silni inhibitori na serin/treonin 

proteinskite fosfatazi, bidej}i se vrzuvaat za istite receptori na ovie 
enzimi kako i okadainskata kiselina. Istovremeno deluvaat i kako tumorski 
promotori. So inhibicija na fosfatazite se naru{uva normalnata ramnote`a 
na fosfatite vo kleto~niot citoskelet koja vodi kon nivnata nestabilnost, a 
istovremeno i kon nestabilnost na strukturata na hepatocitite. Crniot drob e 
~uvstvitelen na dejstvoto na mikrocistinite i nodularinite, bidej}i ovie 
supstancii se sposobni da penetriraat niz hepatocitnite membrani so {to 
predizvikaat akutno o{tetuvawe na crniot drob koe mo`e da bide fatalno. 
Trueweto na lu|eto naj~esto nastanuva kako rezultat na konsumirawe nekoi 
vidovi ribi, {kolki i mali rak~iwa kontaminirani so ovie toksini.   
 

11.2.5.6 Toksini od ribi  
 Nekoi vidovi ribi koi se podgotvuvaat kako morski specijaliteti vo 
ishranata, sodr`at silno toksi~ni supstancii, kako {to se tetrodotoksin, 
ciguatoksin, maitotoksini i dr. 
 

i. Tetrodotoksin 
Tetrodotoksin (TTX), (slika 33) e toksi~na supstancija koja e >1000 pati 
potoksi~na od cijanidniot jon. Toksinot go produciraat golem broj 
organizmi, kako {to se:  
- mikroorganizmi (algi, planktoni i bakterii); 
- vodozemcite (razli~ni vidovi `abi, gu{teri od vidot salamander i 

dr.); 
- morskite `ivotni (nekoi vidovi ribi, oktopodi, pol`avi, morski 

zvezdi i rakovi). 
 

 
Slika 33. Hemiska struktura na tetrodotoksin 
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Ribata Fugu92
 (Takifugu niphobles) koja se sre}ava vo Indo-pacifi~kiot i 

Atlantskiot Okean e poznat kulinarski specijalitet vo svetot. Se 

konsumira vo sve`a sostojba, otkako }e ѝ se otstranat crniot drob (koj 

mo`e da sodr`i do 10 µg/kg TTX), crevata, ko`ata i polovite `lezdi. 

Poradi nesoodvetnata podgotovka na ribata, sekoja godina vo svetot se 
registriraat okolu 200 smrtni slu~ai od koi okolu 50 vo Japonija. 

Apsorpcijata na TTX od GIT e mnogu brza, a maksimalnata koncentracija 
vo plazmata se postignuva za okolu 20 minuti po peroralen vnes. 

Najgolema koncentracija na TTX se sre}ava vo bubrezite. Biolo{koto 
poluvreme na eliminacija od organizmot e 2-4 ~asa. 

 
Zdravstven rizik 

TTX e termostabilna supstancija so izrazeno nevrotoksi~no dejstvo, koja 
gi inhibira natrium jonskite kanali vo nervnoto tkivo i skeletnite 

muskuli. Letalna doza, LD50, za vozrasen ~ovek e okolu 10 µg/kg. TTX go 
pridru`uvaat i negovite analozi, kako {to se: 6-epiTTX, 11-deoksiTTX, 
4-epiTTX, i 4,9-anhidroTTX. TTX i negovite analozi (TTX/anhidroTTX) se 

produkti na metabolizmot na nekoi bakterii od familijata Vibronaceae, 

kako {to se Pseudoalteromonas tetraodonis, Photobacterium phosphoreum, 

Pseudomonas spp. zastapeni vo mnogu organizmi-doma}ini. 
Simptomite na truewe se manifestiraat vo rok od 10-45 minuti po 
konsumirawe na ribata so trnewe na usnite i jazikot, prosledeno so 
parestezija na ustata, vrtoglavica, op{ta slabost na organizmot, 
konvulzii, potewe, prekumerno la~ewe plunka, glavobolka, ~uvstvo na 

pritisok vo grloto i gradite, gadewe, povra}awe, hipotonija93, 
bradikardija, parcijalna muskulna paraliza, cirkulatoren kolaps, koma 
i smrt poradi paraliza na respiratornata muskulatura za 4-24 ~asa, 

voobi~aeno za 4-6 ~asa. Prisustvoto na TTX vo ribata se utvrduva so brz 
biotest vrz eksperimentalni `ivotni, naj~esto gluvci.  

 

ii. Ciguatoksin 
Truewe so ciguatoksin ili ciguatera toksin (ciguatoxin, CTX) go 
predizvikuvaat razli~ni vidovi ribi, kako {to se Seriola spp., 

Gymnothorax javanicus, Sphyraena spp., Plectropomus leopardus, Bodianus, 

Scorpaenidae, Balistes, Lutjanus, Epinephelus i drugi, koi gi naseluvaat 
vodnite oblasti okolu koralnite tropski grebeni vo Karipskoto more, i 
vo Atlantskiot i Pacifi~kiot okean. Vo praktikata prisustvo na CTX 
vo toksi~ni koncentracii vo ribite ne mo`e da se predvidi, a 
kontaminiranata riba ne mo`e da se prepoznae vizuelno ili 
organolepti~ki.  
 
Gambiertoksinite se prekursori na ciguatoksinite, pomalku polarni 

supstancii, produkt na metabolizmot na Gambierdicus toxicus i na drugi 
srodni dinoflagelati koi opstanuvaat na makroalgite zastapeni na 
koralnite grebeni. Vo muskulnoto tkivo na trevojadnite ribi i 
mesojadnite ribi koi se hranat so trevojadnite, gambiertoksinite se 
transformiraat vo ciguatoksini. Ovie toksini se kompleksni 

                                                           
92

 Vo prevod od japonski jazik, zna~i „re~na sviwa“. 
93

 Slab tonus na muskulite {to se manifestira so op{ta slabost na organizmot. 
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lipofilni cikli~ni polietri so masa od 1038-1140 daltoni (Da), hemiski 
i fizi~ki stabilni na kiselini i toplina. Visoki koncentracii na ovie 
toksini mo`e da predizvikaat truewe na ribite, {to se manifestira so 
morfolo{ki naru{uvawa i promeni vo odnesuvaweto. 
 

Zdravstven rizik 
Simptomite na truewe so ciguatoksini se manifestiraat vo rok od 6 ~asa 
po peroralen vnes na kontaminiranata riba, naj~esto prosledeni so 
gadewe, povra}awe, abdominalni i muskulni bolki, op{ta slabost na 
organizmot, nevrolo{ki naru{uvawa, vrtoglavica, glavobolki, 
naru{uvawe na rabotata na srceto i dr. Podobruvawe na sostojbata 
nastanuva vo rok od nekolku dena, no nevrolo{kite naru{uvawa mo`e da 
traat so meseci. Alergiski reakcii mo`e da se pojavat kaj mal broj 
zatrueni lica. Ciguatoksinite gi aktiviraat natrium jonskite kanali 
kaj cica~ite, predizvikuvaj}i nestabilnost na kleto~nata membrana i 
nervna razdrazlivost.   
 

Najtoksi~niot pacifi~ki ciguatoksin (P-CTX-1), (slika 34) ima letalna 

doza, LD50, od 0,25 µg/kg, intraperitonealno za glu{ec. Kaj lu|eto 
predizvikuva truewe vo koncentracii od 0,1 µg/kg meso od ribata. 

Ciguatoksinot (C-CTX-1) koj e izoliran od oblastite okolu Karipskite 
ostrovi e pomalku polaren i relativno slabo toksi~en (LD50 = 3,6 µg/kg). 
Za da predizvika toksi~en efekt kaj lu|eto, treba da bide zastapen vo 

povisoka koncentracija (>1,0 µg/kg) vo mesoto od ribata. 
 
 
 

 
 

Slika 34. Hemiska struktura na ciguatoksin (P-CTX-1) 
 
Globalnoto zatopluvawe i izumiraweto na koralnite grebeni, havarii vo 
`ivotnata i rabotnata sredina, zemjotresite, uraganite i golem broj 
drugi naj~esto antropogeni faktori na kontaminacija, kako {to se 
industrijalizacijata, razvojot na turizmot, otpadnite vodi i 
eutrofikacijata imaat golemo vlijanie i pridones vo razvojot na 

toksi~nite mikroalgi, dinoflagelati (Gambierdiscus toxicus) vo 
povr{inskite vodi. Trueweto so ciguatoksin se dol`i i na raste~kiot 
lov na ribi vo oblastite okolu koralnite grebeni. Se procenuva deka od 
10000 do 50000 lu|e godi{no se izlo`eni na toksi~noto dejstvo na 
ciguatoksinot.  
 



124 

 

iii. Maitotoksini 
Maitotoksini se hidrosolubilni supstancii detektirani vo crniot 

drob, no ne i vo mesoto na nekoi vidovi ribi, kako {to se Acanthuridae i 
Ctenochaetus. Sporedeno so ciguatoksinite, maitotoksinite se 100 pati 
pomalku toksi~ni. Vneseni peroralno vo organizmot na lu|eto ne 
predizvikuvaat truewe, prvenstveno poradi nivnata slaba apsorpcija i 

bioakumulacija. Letalna doza, LD50 za glu{ec, intraperitonealno e 0,13 

µg/kg. 

 
 Izlo`enost na humanata populacija so biotoksini ili fikotoksini 
preku morskata hrana, denes, pretstavuva seriozen javen zdravstven problem koj 
ima silno vlijanie vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto vo mnogu oblasti vo 
svetot. Ako retkite slu~ai na truewe so morskata hrana vo minatoto 
pretstavuvale lokalen ili krajbre`en problem, poslednite godini trueweto so 
morska hrana dobiva mnogu po{iroki razmeri osobeno so pojavata na globalno 
zatopluvawe, zgolemenata potro{uva~ka na morskata hrana, kako rezultat na 
razvojot na turizmot, soobra}ajot, industrijata i dr. Isto taka, isporakata na 
sve`a i/ili zamrznata morska hrana na globalno nivo, bez soodvetna kontrola 
na kvalitet na proizvodite, mnogu ~esto, mo`e da vlijae vrz zgolemuvawe na 
brojot na truewa i sekako na ekspanzija na ovoj problem i vo idnina dokolku ne 
se prezemat soodvetni regulativni i drugi merki na pretpazlivost. 
Zagaduvaweto na `ivotnata sredina e dopolnitelen faktor koj ima silno 
vlijanie vrz akutnata i/ili hroni~nata izlo`enost na morskite biotoksini i 
fikotoksini. 
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12. KONTAMINENTI OD @IVOTNATA SREDINA 

 
 Kontaminacijata na hranata, vodata i vozduhot vo `ivotnata sredina e 
rezultat na sè pogolemite emisii na hemikaliite vo najrazli~ni oblici od 
industrijata, zemjodelstvoto, motornite vozila, prirodnite katastrofi i 
havariite. Toksi~nite supstancii vo vid na sitni ~esti~ki koi poradi svojata 
mala te`ina lebdat vo vozduhot brzo pa|aat na povr{inata na gradinarskite i 
industriskite kulturi i mnogu lesno se apsorbiraat. Isto taka, otpadot od 
industrijata i doma}instvata koj ne se tretira na soodveten na~in predizvikuva 
kontaminirawe na po~vata i povr{inskite vodi. Ottamu toksi~nite supstancii 
preku razli~nite ekosistemi mo`e da navlezat vo sinxirot na ishranata. 
Sekako, golem pridones vo vlo{uvaweto na sostojbata imaat nekontroliranata 
upotreba na ve{ta~kite |ubriva i pesticidite koi vo po~vata mo`e da bidat 
stabilni mnogu godini. Naj~esti kontaminenti koi od `ivotnata sredina 
preminuvaat vo hranata se nekoi toksikolo{ki zna~ajni metali, anjoni, 
polihlorirani dioksini, furani, bifenili, policikli~ni aromati~ni 
jaglevodorodi i mnogu drugi toksi~ni organski hemikalii. 

  
12.1 Metali 
 Kontaminacijata na `ivotnata sredina so toksi~ni hemikalii koi mo`e 
da se najdat vo tragovi vo hranata, vodata i vozduhot vo najgolema mera e 
rezultat na antropogenite izvori na zagaduvawe, kako {to se rudnicite, 
topilnicite, te{kata industrija, soobra}ajot, upotrebata na organskite i 
mineralnite |ubriva vo zemjodelstvoto, komunalniot i industriski otpad i dr. 
Koncentracijata na te{kite metali vo obrabotlivata po~va se dvi`i vo 
{iroki granici vo zavisnost od vidot na po~vata, upotrebata na ve{ta~kite 
|ubriva, talo`ewe na sitnite ~esti~ki od atmosferata i dr. Metalite 
prisutni vo vid na aerosoli, vo atmosferata se zadr`uvaat od 10 do 30 dena, a 
potoa se talo`at vo po~vata i vodite vo oblik na te{ko rastvorlivi karbonati, 
sulfati i sulfidi. Kru`eweto na metalite vo `ivotnata sredina }e zavisi od 
prirodata na nivnite promeni. Za razlika od mnogute drugi toksi~ni 
hemikalii, metalite se postojani vo `ivotnata sredina. Toksi~nosta na 
te{kite metali se zgolemuva vo procesot na biometilirawe so 
mikroorganizmite i formirawe na organometalni soedinenija na `iva, olovo, 
hrom, kalaj, selen i dr.   
 Metalite i nivnite soedinenija imaat {iroka primena vo industrijata, 
vo zemjodelstvoto i voop{to vo sekojdnevniot `ivot. Vo minimalni koli~estva 
metalite se neophodni esencijalni supstancii za normalnoto funkcionirawe 
na ~ovekoviot organizam, a vo golemi koli~estva imaat {tetno dejstvo. Na 
primer, nedostatokot na `elezo vo organizmot }e predizvika anemija, dodeka vo 
visoki koncentracii `elezoto mo`e da predizvika truewe. Za toksi~noto 
dejstvo na metalite znael i Hipokrat (460-370 g.pr.n.e.) koj gi opi{al 
karakteristi~nite simptomi na trueweto so olovo kako rezultat na izlo`enost 
na rabotnicite pri negovata eksploatacija i/ili ekstrakcija od olovnite rudi. 
 Od toksikolo{ki aspekt posebno zna~ajni se te{kite metali koi se 

karakteriziraat so gustina pogolema od 5 g/cm
3 i so soodvetni fizi~ko-hemiski 

svojstva i fiziolo{ko dejstvo. Nekoi metali, kako {to se cinkot, `elezoto, 
manganot, kobaltot i selenot se neophodni za funkcioniraweto na site `ivi 
organizmi. Se vnesuvaat vo organizmot so istiot selektiven transporten 
mehanizam so koj se vnesuva i kalciumot. Vo uslovi na zgolemena izlo`enost i 
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nedostatok na kalcium vo ishranata, mo`e da se zgolemi apsorpcijata na 
olovoto. Nekoi metali i anjoni, kako {to se arsenot i  cijanidite podle`at na 
intenzivni metaboli~ki transformacii po nivnoto vnesuvawe vo organizmot. 

Golem broj metali vo elementarna sostojba, neorganski soli ili 
organometalni soedinenija imaat izrazena toksi~nost. Toksi~nosta na 
metalite zavisi od na~inot na vnes, fizi~kata sostojba i starosta na 
organizmot. Inhalacijata na `ivinite parei ima posilno izrazeno toksi~no 
dejstvo otkolku peroralnata izlo`enost. Nekoi metali, kako {to se olovoto, 
`ivata i manganot imaat silno izrazeno nevrotoksi~no dejstvo kaj lu|eto i 
`ivotnite. Decata se mnogu po~uvstvitelni na dejstvoto na metalite otkolku 
vozrasnite. Trueweto so toksi~nite metali ne sekoga{ i so sigurnost mo`e da 
se dijagnosticira, osobeno koga se raboti za izlo`enost vo podolg vremenski 
period. Vo po~etokot simptomite ne se karakteristi~ni i se manifestiraat vo 
vid na hroni~en zamor, glavobolka, voznemirenost, gastrointestinalni 
naru{uvawa, gubewe na apetit, muskulna slabost na organizmot i dr. Nekoi 
toksi~ni metali, kako {to se kadmiumot i taliumot, se vrzuvaat za proteinite 
od crniot drob i bubrezite, kade i se akumuliraat. Prodol`enata izlo`enost 
}e predizvika o{tetuvawe i disfunkcija na bubrezite.  

Akutnata toksi~nost so te{kite metali naj~esto se karakterizira so 
nenadejni i silni abdominalni bolki ili konvulzii, gadewe, povra}awe, 
glavobolki, te{kotii vo di{eweto, o{tetuvawe na motornite, senzorni i 
govorni funkcii i dr. Hroni~nata toksi~nost se karakterizira so zamor i 
postojani bolki vo organizmot, depresija, digestiven stres, o{tetuvawe na 
mehanizmite za regulacija na {e}erot vo krvta, namalena sposobnost za 
iskoristuvawe na mastite vo organizmot, pojava na reproduktivni naru{uvawa 
i drugi simptomi. Prisustvoto na visoki koncentracii na te{kite metali vo 
organizmot mo`e da bide pri~ina za pojava na avtoimuni zaboluvawa, alergiski 
reakcii i dr. Isto taka, metalite vlijaat vrz metabolizmot i koncentracijata 
na esencijalnite mikroelementi, kako {to e cinkot vo organizmot, i 
predizvikaat promeni vo funkcijata na hipofizata, nadbubre`nite `lezdi, 
endokriniot i reproduktivniot sistem. Site ovie primeri nedvosmisleno gi 
potvrduvaat soznanijata za toksi~noto dejstvo na metalite i nivniot efekt vo 
zavisnost od fizi~ko-hemiskite karakteristiki na supstanciite (valentnosta, 
rastvorlivost, organsko/neorgansko poteklo), na~inot na vnes, fizi~kata 
sostojba i starosta na organizmot. Znacite i simptomite na akutnata i 
hroni~nata izlo`enost na metalite mo`e da bidat razli~ni, me|utoa nivnoto 
prisustvo vo krvta i urinata se sigurni indikatori na akutnata ili hroni~nata 
izlo`enost. 

Metalite i nivnite leguri se del od golema grupa materijali, kako {to 
se emailot, cementot, keramikata i porcelanot, stakloto, polimernite 
materijali i drugi koi doa|aat vo neposreden kontakt so hranata. Priborot za 
jadewe, opremata i ma{inite za proizvodstvo na hranata, kako i ambala`ata za 
hranata se predmeti koi isto taka doa|aat vo neposreden kontakt so hranata. 
Zdravstvenata ispravnost na materijalite od koi se izraboteni predmetite koi 
doa|aat vo neposreden kontakt so hranata vo na{eto aktuelno zakonodavstvo se 
regulirani so Zakonot za bezbednost na hranata i na proizvodite i 
materijalite {to doa|aat vo kontakt so hranata (Sl. Vesnik na RM br. 
54/2002 i 84/2007) i Pravilnikot za proizvodite i materijalite {to doa|aat 
vo neposreden kontakt so hranata (Sl. Vesnik na RM br. 93/2010). Treba da se 
napomene deka site materijali i predmeti koi doa|aat vo kontakt so hranata ne 
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se {tetni za zdravjeto na lu|eto, samo dokolku se po~ituvaat na~elata za dobra 
proizvodstvena praktika pri proizvodstvo na ovie materijali i predmeti, i 
istovremeno postoi kontinuiran nadzor nad kriti~nite to~ki vo procesot, 
sledivost na procesot od surovina do gotov proizvod i soodveten izbor na 
odreden vid na materijal za soodveten vid na hrana. Samo vo toj slu~aj stepenot 
na izlo`enost i potencijalniot rizik vrz zdravjeto i `ivotot na lu|eto }e 
bidat nezna~itelni.  
 

12.1.1 Aluminium 

 Aluminiumot (Al) e eden od najrasprostranetite metali vo `ivotnata 
sredina koj vo organizmot se vnesuva preku hranata i vodata. Negovata 
apsorpcija vo organizmot e relativno slaba i zavisi od fizi~ko-hemiskite 
karakteristiki na soedinenieto i prisustvoto na drugite supstancii vo 
ishranata, naj~esto fosfatite. Dnevniot vnes na aluminiumot vo organizmot se 

procenuva na okolu 100 mg. Zastapen e vo jajcata, `itarkite, zelen~ukot, 
ovo{jeto, ~ajot i vo drugite prehranbeni proizvodi vo koncentracii od 0,1-20 

mg/kg. Vo prerabotenata i konzervirana hrana se dodavaat aluminiumovi soli 
kako aditivi. Ima {iroka primena vo proizvodstvoto na materijalite i 
predmetite koi doa|aat vo neposreden kontakt so hranata, kako {to se tavite, 
lon~iwata, aluminiumskata ambala`a (limenki, kapa~iwa) i dr. Visokata 

koncentacija na gotvarskata sol (>3.5%) i kiselata sredina (pH <4.5) vo 
prehranbenite proizvodi, kako {to se domatnite prerabotki (pire i sok), 
kiselata zelka, bezalkoholnite pijalaci i drugi, mo`e da ja zgolemat 
migracijata na aluminium vo hranata. Prisustvoto na aluminiumot vo vodata za 

piewe naj~esto se dol`i na upotrebata na aluminium sulfatot94 kako sredstvo 
za pre~istuvawe na vodata. ^estata primena na antacidnite preparati vo 
medicinskite celi, koi sodr`at aluminium hidroksid mo`e da go zgolemi 
vnesot na aluminiumot vo organizmot i do nekolku grami dnevno.   
 

Zdravstven rizik  
 Akutnite truewa so rastvorlivite soli na aluminiumot se mnogu retki. 
Prodol`ena izlo`enost na aluminium preku hranata, vodata ili rastvorot za 

dijaliza mo`e da predizvika pojava na t.n. „dijalizna demencija“, vid na 
encefalopatija95 koja mnogu brzo se razviva vo organizmot. Pravot ili sitnite 
~esti~ki na aluminiumot prisutni vo vozduhot od rabotnata sredina so 
vdi{uvawe se vnesuvaat i se zadr`uvaat vo belite drobovi od kade {to 
postepeno vo tek na nekolku meseci mo`e da pominat vo sistemskata 
cirkulacija na organizmot. Zabele`ana e silna dozno-zavisna povrzanost me|u 
koli~estvoto na aluminium vo organizmot i efektot vrz CNS kaj rabotnicite, 
izlo`eni vo industrijata. Vo uslovi na akutna ili hroni~na izlo`enost vo 
rabotnata ili `ivotnata sredina opredeluvaweto na aluminiumot vo krvta 
(plazmata) ili urinata e mnogu efikasen na~in za procenka na rizikot i 
stepenot na izlo`enost. Dozvolenata koncentracija na aluminium vo urinata 

na neizlo`enite vozrasni lica se procenuva na  <15 g/L. 

                                                           
94

 Aluminium sulfat Al2(SO4)3 i kalcium oksid (CaO, negasena var, kre£) se dodavaat vo procesot 
na pre~istuvawe na vodata za piewe. Pritoa se formira koloiden gel koj gi zadr`uva sitnite 
£esti£ki koi vo vodata se prisutni kako one~istuvawe. 
95

 Naru{uvawe na funkcijata na mozokot poradi akumulacija na nekoi hemikalii vo 
organizmot, koi ja minuvaat krvno-mozo~nata bariera i deluvaat vrz CNS. 
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12.1.2 Antimon  

 Antimonot (Sb) i negovite soedinenija se mnogu toksi~ni za ~ovekot. Se 
primenuvaat vo proizvodstvoto na leguri za razli~na namena, amalgami za 
ogledala, olovni baterii, poluprovodnici, boi, keramika, tekstil, razli~ni 
preparati vo kozmetikata, katalizator vo proizvodstvoto na plastikata 

(polietilen tereftalat, PET) i dr. Vo minatoto, solite na antimonot imale 
{iroka primena vo medicinata, farmacijata i kozmetikata. Kako hemikalija 

koja go usporuva goreweto, antimon oksihloridot (Sb6O6Cl4) se dodava vo 
procesot na proizvodstvo na plastikata i tkaeninata za tapacirawe ili 
oblo`uvawe  na mebelot. Spored SZO, dozvolenata koncentracija na antimonot 

vo vodata za piewe e 0,02 mg/L, dodeka prifatliviot dneven vnes iznesuva 0,006 
mg/kg telesna masa.  
 

Zdravstven rizik 
Vo organizmot antimonot se vnesuva peroralno preku hranata, so 

inhalacija i mnogu retko preku ko`ata. Pri hroni~noto truewe se deponira vo 
crniot drob, srceviot muskul, bubrezite i belite drobovi. Trovalentniot 

antimon (Sb
3+) se deponira vo eritrocitite, a pettovalentiot (Sb

5+) vo 
plazmata. Antimonot predizvikuva silno nadraznuvawe na sluzoko`ata i 
tkivata vo organizmot. Akutnoto truewe preku hranata e prosledeno so 
gastrointestinalni naru{uvawa, gadewe, povra}awe, dijareja, abdominalni 
koliki, metalen vkus vo ustata, aritmii kako rezultat na kardiotoksi~noto 
dejstvo i cirkulatoren kolaps. Akutnoto truewe so inhalacija predizvikuva 
nadraznuvawe na gornite i dolnite di{ni pati{ta, prosledeno so akuten 

kowuktivitis96, laringitis, akuten bronhitis, glavobolka. Isto taka, mo`e da 
se pojavi anemija kako rezultat na hemoragii vo GIT, respiratorniot i 
renalniot sistem, a vo pote{ki slu~ai i mozo~en izliv prosleden so koma. 

Letalna doza, LD50, za vozrasen ~ovek za antimon vo forma na sol, antimon 

kalium tartarat (C8H4K2Sb2O12 3H2O) iznesuva okolu 1 g. Hroni~noto truewe so 

inhalacija vo rabotnata sredina se manifestira so karakteristi~ni ko`ni 

promeni i pneumokonioza97. Dozvolenite koncentracii na antimon vo krvta i 

urinata se procenuvaat na <1,0 g/L. Kaj hroni~no izlo`enite rabotnici vo 

industrijata utvrdeni se koncentracii na antimon do 150 g/L urina.    
 Vo reakcijata na azotnata kiselina so soedinenijata koi sodr`at 

antimon se osloboduva bezboen i otroven gas stibin (antimon vodorod ili 

antimon hidrat, SbH3). Inhalacijata na gasot predizvikuva o{tetuvawe na 
centralniot nerven sistem i bubrezite, hemoliza na eritrocitite, 
hemoglobinurija i dr. Dejstvoto na gasot se manifestira kako rezultat na 
povrzuvaweto na stibinot so membranata na eritrocitite i oksihemoglobinot, 
kako i so drugite sulfhidrilni grupi vo organizmot poradi {to }e nastanat 
promeni vo funkcioniraweto na natrium i kalium jonskite kanali, promena na 
osmotskata sposobnost na kletkite, edem na eritrocitite i nivna hemoliza. 

                                                           
96

 Vospalenie na tenkata membrana (konjuktiva) koja ja pokriva belkata (beliot del) na okoto i 
vnate{nata povr{ina na o~niot kapak. Se manifestira so crvenilo, solzewe, nekontrolirano 
~e{awe na o~ite i ote~enost na o~nite kapaci. 
97

 Zaboluvawe na belite drobovi koe se javuva poradi vdi{uvawe i talo`ewe na pravot od 
metalite ili od jaglenot vo belite drobovi, naj~esto kaj rabotnicite profesionalno izlo`eni 
vo industrijata ili rudarstvoto. Sekoj vid prav predizvikuva poseben vid pneumokonioza. Na 

primer: pravot od kvarcot predizvikuva silikoza, pravot od jaglenot predizvikuva antrakoza, 
pravot od `elezoto predizvikuva sideroza i dr. 
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Prodol`enata izlo`enost na niski koncentracii na stibin predizvikuva 

hroni~na hemoliti~ka reakcija prosledena so anemija, retikulociti98 i pojava 
na bazofilno punktirani eritrociti99. Zdravstvenata sostojba e mnogu sli~na 
na truewe so olovo.  
  
12.1.3 Arsen 

Arsenot (As) e hemiski element, metaloid, {iroko rasprostranet vo 
`ivotnata sredina, vodata, po~vata i karpite. Toj e neophoden za normalno 
funkcionirawe na nekoi organizmi. Vo prirodata se sre}ava vo tri razli~ni 
oksidaciski sostojbi, 0 (metaloid), 3+ (arsenit) i 5+ (arsenat) ~ija toksi~nost se 

zgolemuva vo nizata, arsenovi organski soedinenija < As
5+ 

< As
3+ 

< arsin (AsH3). 
Trivalentnite neorganski soli na arsenot, kako {to e natrium arsenitot  

(NaAsO2) se negovite najtoksi~ni soedinenija koi predizvikuvaat smrt so 
peroralen vnes na relativno mali koli~estva (<200 mg). Poradi negovata 
izrazena toksi~nost, mnogu ~esto arsenot se klasificira vo grupata na te{ki 
metali, zaedno so kadmiumot, olovoto i `ivata.   

Izlo`enost na arsenot poslednive nekolku decenii e sè po~esta i 
poizrazena kako rezultat na ~ovekovata aktivnost vo `ivotnata sredina, 
iskoristuvaweto na rudnite bogatstva, intenzivnoto industrisko proizvodstvo, 
i sogoruvaweto na fosilnite goriva. Lu|eto, sekojdnevno se izlo`eni na 

dejstvoto na arsenot i negovite soedinenija preku hranata (mesoto100, ribite, 

orizot), vodata za piewe (<10 g) i vozduhot (<1,0 g). Maksimalnata dozvolena 
koncentracija na arsen vo vodata za piewe, spored SZO e 10 μg/L.  

Soznanijata od mnogubrojnite nau~ni studii poka`uvaat deka mesoto od  
morskite organizmi, kako {to se ajkuli, ribi, {kolki i rakovi mo`e da sodr`i 
golemi koli~estva arsen, `iva i kadmium kako rezultat na enormnoto 
zagaduvawe na povr{inskite vodi i mo`nosta za nivnata bioakumulacija vo 
sinxirot na ishranata. Spored preporakite na SZO ovie proizvodi ne smeat da 
bidat zastapeni vo ishranata na odredeni starosni kategorii lu|e, bremeni 
`eni i deca pove}e od tri pati vo nedelata. Morskata hrana mo`e da bide 
kontaminirana so arsen preku negovite organski soedinenija (metil-, dimetil-, 
i trimetil- derivati) koi se pomalku toksi~ni otkolku neorganskiot arsen. 
Organskiot arsen brzo se izla~uva od organizmot preku bubrezite, dodeka 
neorganskiot arsen se akumulira vo koskite, ko`ata i muskulite so poluvreme 
na eliminacija od 2 do 40 dena.  

 
 

                                                           
98

 Nesozreani eritrociti. 
99

 So histolo{kiot metod, kako {to e razmaska na perifernata krv so bazofilni (alkalni) boi, 
naj~esto hematoksilin, mo`e da se zabele`at morfolo{kite promeni vo krvnata loza ili t.n. 
neefektivnata eritropoeza. Poradi nepravilnoto sozrevawe na eritrocitite, vo citoplazmata 
na mestoto na koe ne se formiral hemoglobinot se formiraat karakteristi~ni strukturi t.n. 
bazofilno oboeni agregati od ribozomalnata RNK. 
100 Arsenovite organski soedinenija, kako {to se roksarson (roxarsone), nitarson (nitarsone), 

aminofenil arsenova kiselina i karbarson (carbarsone) vo minatoto se upotrebuvale kako 
dodatoci vo sto~nata hrana vo industriskoto proizvodstvo na `ivinata i sviwite vo 
Avstralija, Evropskata Unija, Kanada i SAD za zgolemuvawe na telesnata masa ili za 
spre~uvawe na nekoi bolesti, kako {to se dezinterijata i parazitskite infekcii. Do 2015 
godina, zemjite ~lenki na EU i FDA vo SAD postepeno gi zabranija site preparati na 
arsenovite organski soedinenija koi se upotrebuvale kako dodatoci vo sto~nata hrana, poradi 
poka~enite nivoa na neorganskiot arsen vo pile{koto i svinskoto meso. 
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Zdravstven rizik 
Toksi~noto dejstvo na arsenot vo organizmot se manifestira so 

naru{uvawe na kleto~niot mehanizam, kako rezultat na reakcijata na As
3+ 

(arsenit) jonot so sulfhidrilnite (-SH) grupi na mitohondriskite enzimi, kako 
{to se glukoza-6-fosfat dehidrogenazata (G6PD), piruvat dehidrogenazata, 
glutation sintetazata i glutation reduktazata. Poradi toa se namaluva 
koncentracijata na glutationot koj e najzna~aen endogen antioksidans i ~ie 
prisustvo e neophodno vo za{tita na eritrocitite od oksidativniot stres, vo 
zabrzuvaweto na metabolizmot na arsenot i metabolizmot na `elezoto, vo 
mnogute metaboli~ki i biohemiski reakcii, kako {to se sintezata na DNK i 
proteinite, aminokiselinskiot transport, aktivacijata na enzimite i dr. Na 
toj na~in glutationot u~estvuva vo odr`uvaweto na normalnata funkcija na 
nervniot i imunolo{kiot sistem, GIT i belite drobovi vo organizmot.     

Akutnoto truewe so arsen kako arsen oksid se karakterizira so dijareja, 
krvavi stolici, gadewe, povra}awe, abdominalni bolki, cirkulatoren kolaps i 
koma. Hroni~noto truewe se manifestira so nespecifi~ni simptomi, kako {to 
se namaluvawe na telesnata masa, hiperpigmentacija na ko`ata, beli linii na 
noktite, promeni vo krvta, o{tetuvawe na crniot drob, periferna 

nevropatija101 i zgolemen rizik od pojavata na rak na ko`ata, crniot drob i 
respiratorniot sistem. Dozvoleni koncentracii na arsen vo krvta i urinata se 

procenuvaat na <10 g/L. Pri akutno truewe so neorganskite soedinenija na 

arsenot utvrdeni se vrednosti povisoki od 500 g/L. Letalnata doza, LD50, za 

arsentrioksid, za vozrasen ~ovek se procenuva na 1-4 mg/kg. Vkupnoto 

koli~estvo na arsenot vo urinata, krvta, kosata ili noktite mo`e da se 
iskoristi kako biomarker na izlo`enost na arsen. Detekcijata na arsenot vo 
biolo{kite primeroci e indikacija za sistemskata apsorpcija na arsenot pri 
izlo`enost na organizmot vo `ivotnata ili rabotnata sredina. Isto taka, 
pojavata na lezii na ko`ata pri hroni~na izlo`enost mo`e da se upotrebi kako 
dolgotraen biomarker na kumulativnata izlo`enost na arsenot. 

Metabolizmot na neorganskite soedinenija na arsenot vo organizmot ima 
va`na uloga vo manifestacijata na negovata toksi~nost i kancerogenoto 
dejstvo. Imeno, neorganskite soedinenija na arsenot pod vlijanie na glutation 

S-transferaza omega 1 (Glutathione S-transferase omega-1, GSTO1) i 
arsenitmetiltransferaza (Arsenite methyltransferase, AS3MT) se metaboliziraat 
odnosno se biotransformiraat so reakciite na redukcija (pettvalenten vo 
trivalenten arsen) prosledeni so oksidativna metilacija na negovite 
metaboliti, kako {to e {ematski pretstaveno:   

 

As
5+

 → As
3+

 → monometilarsenatna (arsenova) kiselina (MMA
5+

) → 

monometilarsenitna (monometilarsenesta) kiselina (MMA
3+

) → 

dimetilarsenatna (arsenova) kiselina (DMA
5+

) → dimetilarsenitna 
(arsenesta) kiselina (DMA

II 3+
) → trimetilarsin oksid (TMAO).  

Ispituvawata poka`ale deka DMA
3+

 metabolitot ima citotoksi~no, a 
DMA

5+
 metabolitot kancerogeno dejstvo. Spored podatocite na Me|unarodnata 

agencija za istra`uvawe na rak (IARC) od 2004 godina, prisustvoto na 
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 O{tetuvawe na perifernite nervi kako rezultat na fizi~ki povredi, infekcii, 
metaboli~ki problemi ili izlo`enost na hemikalii. Se manifestira so namaluvawe na 
~uvstvitelnosta na ekstremitetite i/ili organizmot kon nadvore{nite drazbi, namalena 
muskulna aktivnost ili funkcija na vnatre{nite organi. 
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neorganskite soedinenija na arsenot kako arsenati (As
5+) i arseniti (As

3+) vo 
visoki koncentracii vo vodata za piewe, go zgolemuvaat rizikot kaj lu|eto od 
pojava na tumori na mo~niot meur, bubrezite, belite drobovi i ko`ata. 
Mehanizmot na kancerogenoto dejstvo na arsenot kaj lu|eto i `ivotnite ne e 
poznat vo celost.  
 Arsenot vo atmosferata se sre}ava poradi vulkanskata aktivnost ili 
kako rezultat na transformacijata na neorganskite soedinenija na arsenot pod 
vlijanie na nekoi mikroorganizmi. Na primer: mikroskopskata gaba, 

Scopulariopsis brevicaulis vo uslovi na zgolemena vla`nost so reakcijata na 
metilacija gi preveduva neorganskite pigmenti koi sodr`at arsen (naj~esto 
parisko zeleno i {eleovo zeleno) vo isparlivi organski soedinenija na arsen, 

kako {to e metilarsinot (CH5As). Mikroskopskite gabi, kako {to se Penicillium 

glaucum i Penicillium brevicaule gi transformiraat neorganskite soedinenija na 
arsenot vo isparlivi soedinenija na arsenot, kako {to se dietilarsin i 
etilkakodiloksid so karakteristi~en miris na luk. Isto taka, pri reakcija na 
metalnite sulfidi koi sodr`at arsen kako one~istuvawe so slabite kiselini i 
vo uslovi na zgolemena vla`nost se osloboduva arsen vodorod (arsin), 
kratkotraen toksi~en gas. Arsinot se sre}ava kako nusproizvod vo 
proizvodstvoto i/ili upotrebata na pesticidite (naj~esto kako soli arsenati), 
vo procesite na galvanizacija i elektroliza i dr. Inhalacijata na gasot arsin 
predizvikuva hemoliza na eritrocitite, bubre`ni naru{uvawa, hematurija, 
`oltica, kolaps, koma i smrt. Hemoliti~kata reakcija nastanuva so povrzuvawe 
na arsenot za hemoglobinot, so ~ija oksidacija se sozdava arsen dihidrid, a 
potoa arsen. Trueweto se odviva vo dve relativno brzi fazi, prosledeno so 
op{ti i lokalni simptomi. Vo prvata faza nastanuva hemoliza na 
eritrocitite, a vo vtorata faza se pojavuva o{tetuvawe na bubrezite i crniot 
drob. Liziraweto na eritrocitite voobi~aeno nastanuva vo tek na 4-6 ~asa, no 
mo`e da se slu~i i vo po{irok vremenski interval od 2 do 24 ~asa. Prviot znak 
na hemolizata e hemoglobinurija koja se manifestira so temno crvena boja na 
urinata poradi prisustvoto na methemoglobin i hemosiderin. Vo koskenata 
srcevina se zabele`uva silna proliferacija na eritroblastite.  
 Nekolku karakteristi~ni primeri za akutna i hroni~na izlo`enost na 
arsen: 

i. Arsenot i negovite soedinenija se koristele vo minatoto, osobeno vo vremeto 
na renesansata kako efikasni sredstva za eliminacija na li~nite i/ili 
politi~kite protivnici, poradi nivnata {iroka i raznovidna primena, lesna 
dostapnost i visoka toksi~nost. Vo toj pogled posebno se istaknuvale familite 
Borxii i De Medi~i. Vo Francija vo vremeto na vladeewe na Luj XIV, 
kriminalnite truewa so arsentrioksidot, ironi~no nare~en „pra{ok za 
nasledstvo“, dobivaat epidemiski karakteristiki, poradi {to bil vospostaven 
specijalen sud. 

ii. Vo mnogute slu~ai negri`ata i nevnimatelnoto rakuvawe so industriskite 
otpadni vodi mo`e da bide pri~ina za izlo`enost na arsen. Takov e primerot so 
lokalnata hemiska fabrika vo predgradieto na Kalkuta vo Indija za 

proizvodstvo na insekticidi, kako {to e Paris-Green, bakar (II) acetoarsenit. 
Otpadnite vodi od fabrikata se pri~ina za dolgotrajnoto zagaduvawe na 
podzemnite vodi, koi lokalnoto naselenie gi koristelo kako voda za piewe od 
bunarite. Vo period od nekolku godini, sè do 1989 godina, koga e utvrden izvorot 
na kontaminacija, evidentirani se nekolku desetici smrtni slu~ai i pove}e od 
7000 hospitalizirani lica, hroni~no izlo`eni na toksi~noto dejstvo na 
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arsenot so te{ki o{tetuvawa na crniot drob i bubrezite, ateroskleroza, 
dijabetes, periferna nevropatija, ko`ni lezii, rak na ko`ata i leukemija. 

iii. Toksikolo{kite ispituvawa koi bile napraveni vo 1991 godina na ostatoci od 
kosata i noktite od ekshumiranoto telo na amerikanskiot pretsedatel Zahari 
Tejlor (Zachary Taylor, 1784-1850) poka`ale deka toj ne bil otruen so soedinenija 
na arsen vo 1850 godina. 
 

iv. Dali Napoleon bil otruen so soedinenija na arsen? 
Toksikolo{kite ispituvawa poka`ale prisustvo na visoki koncentracii na 
arsen (11 mg/kg) vo primeroci na kosata, me|utoa vo istoriskite arhivi ne se 
pronajdeni verodostojni medicinski zapisi za pojava na karakteristi~ni znaci 
na izlo`enost na arsen, osobeno na ko`ata. Ovie koncentracii se povrzuvaat so 
terapevtskata primena na t.n. Foulerov rastvor, mnogu popularen vo toa vreme. 

Ovoj preparat koj e otkrien vo 1786 godina i e poznat vo medicinata kako Liquor 

Arsenicalis (Kali Arsenicosum) pretstavuva tinktura od lavanda koja sodr`i 1% 
kalium arsenit. Se primenuval kako afrodizijak, sredstvo za podobruvawe na 
apetitot (stomahik), kako i pri tretman na treska, astma, malarija i drugi 
zaboluvawa.  
Prisustvoto na arsen e utvrdeno i vo nekoi boeni pigmenti, kako {to e 
{eleovoto zeleno (bakar arsenit), vo sostavot na bojata od tapetite i yidovite 
vo ku}ata vo koja Napoleon prestojuval na ostrovot Sv. Elena vo periodot od 
1815 do 1821 godina. Vo uslovi na zgolemena vla`nost i prisustvo na muvla se 
osloboduva visoko toksi~en gas, metilarsin (CH3AsH2), koj e isparlivo organsko 
soedinenie na arsenot.  
Bez somnenie, Napoleon bil hroni~no izlo`en na dejstvoto na arsen, kako i 
mnogu drugi negovi sledbenici vo toj period, najverojatno kako rezultat od 
intenzivnata upotreba i rasprostranetost na arsenot i negovite soedinenija vo 
`ivotnata i rabotnata sredina. Toksi~niot efekt e rezultat na interakcijata 
na arsenot so sulfhidrilnite grupi na enzimite koi u~estuvaat vo produkcijata 
na energijata vo kletkite. Pri~inata za smrtta voobi~aeno e cirkulatoren 
kolaps na organizmot.  
 

v. Banglade{ - masovno hroni~no truewe so arsen 
Poslednive triesetina godini pove}e milioni lu|e vo Banglade{ kontinuirano 
se izlo`eni na toksi~noto dejstvo na arsenot preku vodata za piewe, kako 
rezultat na negovoto prisustvo vo sostavot na po~vata i nedostatok na 
soodvetnata stru~na kontrola.   
Spored SZO ova e edno od najgolemite masovni hroni~ni truewa so arsen vo 
istorijata na ~ove{tvoto. Karakteristi~nite simptomi, kako {to se stoma~ni 
bolki, povra}awe, gastrointestinalni naru{uvawa i dijareja se dobro poznati 
vo ovoj del na svetot pred sè poradi slabata higiena {to vo golema mera ja 
ote`nuva klini~kata slika na truewe so arsenot vo po~etniot stadium.  
Me|utoa, pojavata na anoreksija, op{ta slabost na organizmot, respiratorni, 
hematolo{ki, kardiovaskularni i nervni naru{uvawa, dermatitis, 
hiperpigmentacija, otvoreni rani, keratozi i rak na ko`ata se karakteristi~ni 
simptomi za hroni~nata izlo`enost na arsenot. Zdravstvenata sostojba na 
naselenieto dopolnitelno ja vlo{uva i multimetalnoto sinergisti~ko dejstvo 
na arsenot vo kombinacija so drugite kumulativni metali, kako {to se olovoto, 
nikelot, manganot i hromot prisutni vo visoki koncentracii vo vodata za 
piewe.  
Problemot koj e utvrden vo po~etokot na 90-tite godini na minatiot vek sè 

u{te e aktuelen. No isto taka, i predizvikot da se najdat novi izvori na 
kvalitetna voda i/ili evtini na~ini za nejzinoto pre~istuvawe. Sodr`inata na 
arsenot vo podzemnite voda e aktuelen problem vo mnogu dr`avi vo svetot, kako 
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{to se Avstralija, Argentina, Indija, Kina, Nepal, SAD, Ungarija, Finska, 
^ile, [vajcarija i dr.  

 
12.1.4 Barium 
 Bariumot (Ba) vo oblik na rastvorliva sol, karbonat ili hlorid e mnogu 
toksi~na supstancija. Rastvorlivite soli na bariumot prisutni vo hranata i 
vodata mnogu lesno navleguvaat vo organizmot preku digestivniot sistem. Se 
primenuva vo medicinata kako radiokontrasno sredstvo vo forma na 
nerastvorliva sol, barium sulfat. Od organizmot bariumot se eliminira bez 
apsorpcija i nema toksi~en efekt.  
 

Zdravstven rizik 
 Akutnoto truewe so bariumot se manifestira so abdominalni bolki, 
povra}awe, dijareja i silno izrazena hipokalemija kako rezultat na preminot 
na ekstracelularniot kalium vo muskulnoto tkivo, prosledeno so aritmii. 
Simptomite se pojavuvaat vo tek na 1-2 ~asa. Dozvolenata koncentracija na 

bariumot vo plazmata se procenuva na <1,0 g/L. Letalna doza, LD50, za bariumot 

iznesuva <0,8 g. 
 

12.1.5 Bakar 

 Bakarot (Cu) e esencijalen element i kofaktor na mnogute zna~ajni 
enzimi vo organizmot. Se nao|a vo sostavot na razli~nite kletki, tkivata i 
organite, najmnogu vo crniot drob. Vo `ivotnata sredina bakarot e prisuten vo 
sostavot na razli~nite materijali i proizvodi, kako {to se rudite, metalite, 
boite, gumite, akumulatorite i pesticidite od metaloprerabotuva~kata, 
hemiskata, grade`nata i drugite industriski granki. Vo po~vata mo`e da bide 

zastapen vo koncentracii od 20 do 100 mg/kg. Vo organizmot se vnesuva preku 
hranata bogata so bakar, kako {to se crniot drob, `itarkite, leguminoznite 
rastenija, orevite, {kolkite, suvoto ovo{je i drugi vidovi hrana. Primenata na 
bakarnite sadovi vo ishranata mo`e da bide pri~ina za truewe so bakar. Vo 

kontakt so kisela hrana se formira bakar oksid (CuO) koj ima toksi~no dejstvo. 
Poradi toa bakarnite sadovi vo minatoto se kalaisuvale, a denes ne se 
upotrebuvaat.  
  

Zdravstven rizik 
 Apsorpcijata na bakarot vo organizmot zavisi od hemiskata forma i 
prisustvoto na nekoi supstancii vo hranata, kako {to se organskite kiselini i 

glutationot. Procesot go popre~uvaat vitaminot C i nekoi makro- i 
mikroelementi, kako {to se kalciumot, cinkot, `elezoto i molibdenot. Vo 
organizmot, bakarot gradi kompleks so nekoi aminokiselini (histidin, 
metionin i cistein) i poradi toa se transportira preku kleto~nite membrani 
so aminokiselinskiot transporten sistem. Vo krvta se nao|a vo vrzana forma 
so proteinite, naj~esto albuminite. Dozvolenata koncentracija na bakarot vo 

plazmata na zdravi lica se procenuva na 0,7-1,6 mg/L. Povisoki koncentracii na 
bakarot se povrzuvaat so o{tetuvaweto na crniot drob i nervniot sistem. 
Nedostatok na bakar vo organizmot predizvikuva anemija i gubewe na bojata na 

kosata. Prepora~an dneven vnes za vozrasni lica e 2,0-5,0 mg/den. 
 Toksi~noto dejstvo na bakarot e rezultat na formiraweto na 
reaktivnite kislorodni vidovi vo kletkata koi deluvaat direktno na DNK i 
proteinite ili indirektno preku promenata na protokot i propustlivosta na 
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kleto~nata membrana. Akutnoto truewe so bakarot, naj~esto so negovata sol, 
bakar sulfat, se karakterizira so gadewe, povra}awe, dijareja, abdominalni 
bolki, hemoliti~ka anemija, nekroza na crniot drob i bubrezite, kolaps, koma i 
smrt. Truewata se retki, bidej}i solite na bakarot imaat emeti~no dejstvo. 
Hroni~nata izlo`enost se karakterizira so nadraznuvawe na GIT i ciroza na 
crniot drob, prosledeno so o{tetuvawe na bubrezite, mozokot i drugite organi. 
Vo pote{ki slu~ai se pojavuva nekroza na crniot drob, kolaps na krvnite 

sadovi i smrt. Letalna doza, LD50, za bakarot, oralno za staorec e 30 mg/kg. 

Toksi~nosta na bakarot vo organizmot ja namaluvaat vitaminite C i E, -
karotenot, rastitelnite polifenoli, selenot, cinkot i drugi supstancii. 
 

12.1.6 Bizmut 
 Bizmutot (Bi) spa|a vo grupata na te{ki metali ~ii simptomi na truewe 
se mnogu sli~ni na truewe so olovo ili `iva. Neorganskite soli na bizmutot 
koi se slabo rastvorlivi vo vodata se karakteriziraat so slaba toksi~nost. 
Solite na bizmutot dobro rastvorlivi vo vodata mo`e da predizvikaat akutna 
bubre`na insuficiencija. Organskite soedinenija na bizmutot rastvorlivi vo 
mastite se akumuliraat vo organizmot i predizvikuvaat silna nevrotoksi~nost. 
Dozvoleni koncentracii na bizmutot vo krvta i urinata se procenuvaat na <1,0 

g/L. Bizmutot i negovite soedinenija imaat {iroka primena vo medicinata, 
osobeno vo terapijata na gastrointestinalnite naru{uvawa. Terapijata so 
soedinenijata na bizmutot mo`e da predizvika `oltica vo organizmot. 

Koncentracii na bizmutot >100 g/L se toksi~ni, dodeka koncentracii >1000 

g/L se zabele`ani kaj pacienti so silni nevrolo{ki simptomi, kako {to e 
encefalopatija.  
 

12.1.7 @iva 

 @ivata (Hg) vo elementarna forma i nejzinite neorganski i organski 
soedinenija (Hg

o
, Hg

+
, Hg

2+
, R-Hg-X) imaat {iroka primena vo zemjodelstvoto, 

industrijata i medicinata. Toksi~nosta na `ivata vo organizmot e razli~na i 
zavisi od fizi~ko-hemiskite karakteristiki na soedinenijata i na~inot na 
vnes. Se vbrojuva vo grupata na dolgotrajni, bioakumulativni i toksi~ni 
hemikalii.  

Vo elementarna sostojba `ivata e lesno isparliva. Vo tkivata `ivata 
mnogu brzo se oksidira vo forma na neorganska `iva. Elementarnata `iva i 
site organski `ivini soedinenija vneseni vo organizmot peroralno ili so 
inhalacija imaat silno izrazena akutna toksi~nost so karakteristi~ni 
simptomi na truewe, kako {to se gastrointestinalnite naru{uvawa, gadewe, 
povra}awe, abdominalni bolki, dijareja, nekroza na bubre`nite tubuli so 
otsustvo na mokrewe, ladna pot, vospalenie na sluzoko`ata na ustata so pojava 
na metalen vkus i obilno la~ewe plunka. Kaj neizlo`eni lica, dozvolenite 

koncentracii na `ivata vo krvta i urinata se procenuvaat na <5,0 g/L. 

Neorganskata `iva (Hg
2+

) e kumulativna supstancija koja ima izrazen 
afinitet kon funkcionalnite grupi, kako {to se sulfhidrilnite (-SH), 
disulfidnite (-SS-) i metilsulfidnite (-S-CH3) grupi od proteinite, enzimite, 
hemoglobinot i kleto~nata membrana. Se deponira vo crniot drob, bubrezite, 
koskite, mozokot. Akutnoto truewe so `ivinite soli, naj~esto `iva hlorid 

(HgCl2), se karakterizira so gastrointestinalni naru{uvawa prosledeni so 
krvava stolica i bubre`na insuficiencija. Hroni~noto truewe so neorganska 
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`iva102 se manifestira so abdominalni bolki, vospalenie na ko`ata, kontakten 
dermatitis, o{tetuvawe na mozokot, bubrezite, CNS i organite za varewe, 
zgolemena nervoza, op{ta slabost na organizmot, sonlivost i dr.  

Organskite soedinenija na `ivata, kako {to se metil-, dimetil-, etil103- 
i fenil-`ivata se rastvorlivi vo lipidite i se karakteriziraat so posilno 
izrazena reproduktivna, imunolo{ka  i nevrotoksi~nost. Po podolg latenten 
period od izlo`enost vo zavisnost od dozata i vremeto na izlo`enost, 
toksi~niot efekt na metil `ivata vo organizmot se manifestira so 
nespecifi~ni naru{uvawa na CNS, kako {to se parestezija i slaba 
koordinacija na dvi`eweto, tremor, naru{uvawe na sluhot, vidot i govorot, 
gubewe na memorijata i koncentracijata, op{ta slabost, zamor i dr. Isto taka, 
metil `ivata mo`e da ja inhibira sintezata na proteinite vo cerebralniot 
korteks (kako del od sivata masa) so {to }e predizvika smrt na mozo~nite sivi 
kletki i nekroza na nervnoto tkivo. Organskite soedinenija na `ivata koi ja 
minuvaat mozo~nata bariera i predizvikuvaat o{tetuvawe na krvnite sadovi i 
avtonomnite ganglii se povrzuvaat so pojava na Alchajmerova bolest, 

multipleks skleroza104, autizam i dr105. @ivata e toksi~na za embrionot (so 
teratogeno dejstvo) i za doen~iwata izlo`eni na `iva preku maj~inoto mleko. 
Biolo{koto poluvreme na eliminacija na metil `ivata vo organizmot e okolu 
70 dena. Ne postoi soodveten medicinski tretman pri truewe so metil `iva. 

  
Mnogu primeri od minatoto go potvrduvaat nejziniot toksi~en 

potencijal:     

i. Prisustvoto na `ivata vo vodite na zalivot Minamata, vo Japonija vo 60-tite 
godini na minatiot vek e pri~inata za pojavata na t.n. „minamata“ zaboluvawe na 
lokalnoto naselenie, ~esto zastapeno vo toj period osobeno me|u ribarite. 
Mnogu pokasno utvrdeno e deka ova zaboluvawe vsu{nost e hroni~no truewe so 
metil `iva kako rezultat na biotransformacijata na neorganskata `iva vo 
organska `iva. Imeno, vo proizvodstvoto na poli-vinilhloridot (Polyvinyl 

chloride, PVC) i negovite proizvodi, se primenuva `iva oksid kako katalizator 
koja preku otpadnite vodi od lokalnata fabika direktno se isfrlala vo 

                                                           
102

 @ivata vo forma na soli, naj~esto `iva(II) nitrat, Hg(NO3)2 vo minatoto se primenuvala za 
izrabotka na filcani {apki. Hroni~nata izlo`enost na `ivinata parea predizvikuva silno 
izrazeni psihi~ki i nevrolo{ki naru{uvawa kaj proizvoditelite na {apki. Poradi toa, tie 
imale prekar „lud kako {apkar“, a `ivata bila poznata kako „luda“ (ili „Mad Hatter“) 
supstancija. 
103 Site vakcini proizvedeni od 30-tite godini na minatiot vek nameneti za deca i vozrasni, 
sodr`ele organski soedinenija na `iva (etil `iva, timerosal) kako antiseptici i konzervansi, 
a nekoi gi sodr`at i denes. Timerosalot ili natriumova sol na etil`ivatiosalicilat 

(C9H9HgNaO2S) se primenuva kako konzervans vo sostavot na mnogu vakcini, imunolo{ki 
globulinski preparati, specifi~ni antiserumi, preparati za o~i i nos, mastilo (boja) za 

tetovirawe. Sodr`i 49.6%w/w `iva koja se metabolizira vo organizmot vo etil `iva i 
tiosalicilat. Vo mnogu slu~ai tioasalicilatot e pri~ina za pojava na dermatitis, 
kowuktivitis i alergiski reakcii. Poradi toa vo mnogu zemji vo Evropa i SAD, timerosalot ne 
se upotrebuva pove}e kako konzervans vo zadol`itelnite vakcini za imunizacija na decata do 6 
godini. Spored nekoi nau~nici sekoja vakcina protiv grip so timerosal go zgolemuva rizikot 
za pojava na Alchajmerova bolest za 10%.  
104

 Hroni~na vospalitelna i degenerativna bolest na centralniot nerven sistem (mozokot i 
’rbetniot mozok) koja se javuva kako rezultat na genetski i nadvore{ni faktori. Multipleks 
skleroza ja o{tetuva mielinskata obvivka koja gi prenesuva elektri~nite impulsi me|u 
nervnite kletki. 
105

 Vo >80% od ispituvanite slu~ai so infekcija na kandida (Candida), gabi~no zaboluvawe kaj 

lu|eto, utvrdeno e povisoko nivo na `iva vo organizmot na ispitanicite. 
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morskiot zaliv. Anaerobnite bakterii prisutni vo talogot ja transformirale 
neorganskata `iva vo rastvorlivi, metilirani organometalni soedinenija vo 

forma na monometil`iva katjon, HgCH3
+ i dimetil`iva, Hg(CH3)2. Vo organska 

forma `ivata lesno se rastvora vo mastite, poradi {to se akumulira i 
koncentrira vo masnoto tkivo na organizmite od sekoe hierarhisko nivo vo 
sinxirot na ishrana od zooplanktoni, preku {kolkite i ribite do pticite. 
Ribite se naj~est izvor na truewe so `iva. Spored ispituvawata sprovedeni vo 
Mediteranskoto More kon krajot na 20. i po~etokot na 21. vek, vo ribite, 
osobeno vo tunata se utvrdeni visoki koncentraci na `iva i drugi toksi~ni 
metali.  

ii. Vo periodot od 1971 do 1972 godina vo Irak, evidentirani se okolu 6000 
zatrueni lica so te{ki ireverzibilni nervni i mozo~ni o{tetuvawa i pove}e 
od 500 smrtni slu~ai poradi upotreba na semenskiot materijal od p~enicata 
(direktno vo ishranata), prethodno tretiran so fungiciden preparat, metil 
`iva. Se pretpostavuva deka brojot na zatruenite i smrtni slu~ai e mnogu 
pogolem, pred sè poradi slabata komunikacija i (ne)mo`nost za evidencija vo 
nedostapnite ruralni podra~ja. 

  
12.1.8 Kadmium  
 Kadmiumot (Cd) i negovite soedinenija se prisutni vo `ivotnata sredina 
kako rezultat na emisii od industrijata, soobra}ajot i topilnicite, 
prerabotkata i sogoruvaweto na proizvodite koi sodr`at kadmium (plastika, 
guma, boi, baterii, doma{en i komunalen otpad), otpadnite komunalni i 
industriski vodi, upotrebata na mineralnite |ubriva, fungicidite i dr. 
Atmosferskite vlijanija, kako {to se veterot i vrne`ite od do`d, imaat silno 
vlijanie vrz distribucijata na kadmiumot na {iroki prostranstva so {to se 
kontaminiraat podzemnite i povr{inskite vodi, po~vata i rastitelniot svet. 
Rastenijata koi se koristat vo ishranata, kako {to se kompirot, `itarkite, 

repkata, spana}ot i nekoi jadlivi gabi mo`e da go apsorbiraat kadmium (Cd
2+) 

jonot. Morskite proizvodi, kako {to se ribite, {kolkite i rak~iwata mo`e da 
sodr`at povisoki koncentracii na kadmium. Spored SZO maksimalnata 

dozvolena koncentracija na kadmiumot vo vodata za piewe iznesuva 0,003 mg/L. 
 

Zdravstven rizik 
 Vo organizmot, kadmiumot naj~esto se vnesuva preku hranata i vodata. 
Pritoa, toj se vrzuva za proteinite od plazmata, a se deponira vo crniot drob, 
bubrezite i slezinata. Kadmiumot e visoko kumulativna supstancija so 
biolo{ko poluvreme na eliminacija od 20 do 30 godini. Predizvikuva 
o{tetuvawe na crniot drob, bubrezite i kardiovaskularniot sistem, periferna 

nevropatija, osteoporoza106 i dr. Se karakterizira so izrazeno reproduktivno i 
genotoksi~no dejstvo. Poradi visokata toksi~nost i relativno dolgoto 
poluvreme na eliminacija, kadmiumot ne smee da se koristi vo proizvodstvoto 
na materijalite i predmetite koi doa|aat vo neposreden kontakt so hranata, 

{to e propi{ano so t.n. kadmium direktiva, 91/338/EEC. Isto taka, 
koncentracijata na kadmiumot vo plastikata, boenite pigmenti i polimernite 

stabilizatori ne smee da bide pogolema od 0,01%w/w ili 100 ppm bez ogled na 
nivnata ponatamo{na upotreba.   

                                                           
106

 Bolest koja se karakterizira so zgolemena poroznost na koskite poradi metaboli~ki 
naru{uvawa, namaluvawe na koskenata masa na edinica volumen i strukturni naru{uvawa na 
koskenoto tkivo. 
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 ^adot od cigarite e zna~aen izvor na izlo`enost na organizmot so 
kadmium koj lesno se apsorbira (okolu 40%) preku belite drobovi. Hemiski e 
mnogu sli~en na cinkot, poradi toa interferira vo negoviot metabolizam i 
ima direktno vlijanie vrz reproduktivniot sistem na ma`ite. Isto taka, 
kadmiumot interferira vo metabolizmot na kalciumot i vo negovoto postepeno  
otstranuvawe od koskenoto tkivo. Na toj na~in koskite ja gubat elasti~nosta, 
stanuvaat meki i {uplivi i lesno kr{livi pri mal fizi~ki napor ili povreda. 
Dozvolenata koncentracija na kadmiumot vo krvta kaj nepu{a~ite se procenuva 

na <2,0 g/L, a kaj pu{a~i <6,0 g/L. O{tetuvaweto na bubre`nite tubuli se 

manifestira so kadmium vo urinata vo koncentracii pogolemi od 15 g/L. 
Prodol`enata izlo`enost na kadmium oksid vo oblik na prav so mala golemina 
na ~esti~kite, kako aerosol ili parea, preku respiratorniot sistem mo`e da 

predizvika hroni~en bronhit, pojava na belodrobna fibroza107, emfizem108 i 
rak na belite drobovi. 

 Pojavata na bolesta  „Itai-Itai“109 vo severna Japonija vo 1912 i vo 1954 
godina se povrzuva so izlo`enost na kadmium preku ishranata na naselenieto so 
kontaminiran oriz i riba kako rezultat na nekontroliranoto i dolgotrajno 
odlo`uvawe na industriskiot otpad vo `ivotnata sredina. Prisustvoto na 
kadmiumot vo organizmot vlijae vrz zgolemuvaweto na produkcijata na 
proteinot metalotioninot, koj ima relativno mala molekulska masa i golem 
broj sulfhidrilni grupi. Vo procesot na detoksikacija, kadmiumot so 
proteinot metalotioninot gradi kadmium-proteinski kompleks koj se deponira 
vo bubrezite. Osloboduvaweto na kadmiumot od ovoj kompleks predizvikuva 
seriozni o{tetuvawa na bubrezite. Indukcijata na ovoj protein mo`e da se 
iskoristi kako biomarker na izlo`enost na organizmot so kadmium.   
 

12.1.9 Kalaj  
 Kalajot (Sn) i negovite soedinenija, kako {to se tributil kalaj (TBT) i 
trifenil kalaj (TPT) se primenuvaat vo proizvodstvoto na boite, fungicidite, 

biocidite, sredstvata za konzervirawe na drvoto, sintezata na PVC proizvodite 
i dr. Soedenijata na kalajot se karakteriziraat so visoka stabilnost na 
nadvore{nite vlijanija vo `ivotnata sredina. Isto taka, tie se akumuliraat i 
biokoncentriraat vo sinxirot na ishranata. Lesno se apsorbiraat vo 
organizmot, a toksi~nite efekti se manifestiraat so specifi~no dejstvo vrz 
CNS, osobeno izrazeno kaj decata. Toksi~ni se za vodnite organizmi, a kaj 
eksperimentalnite `ivotni predizvikuvaat supresija na imunolo{kiot sistem 
i naru{uvawe na funkcijata na endokriniot sistem. 
 
 

                                                           
107

 Bolest koja ozna~uva formirawe na svrzno (fibrozno) tkivo vo belite drobovi naj~esto so 
nepoznata etiologija. Poradi toa, belodrobnoto tkivo e zdebeleno, tvrdo i neelasti~no. 
Fibroznoto tkivo go onevozmo`uva slobodniot protok na kislorodot niz alveolite na belite 
drobovi. Rizikot za pojavata na belodrobnata fibroza go zgolemuvaat nekolku faktori, kako 
{to se pu{eweto, virusnite infekcii, kontinuiranata izlo`enost na hemikalii vo gasovita 
sostojba ili prav i dr. 
108

 Emfizem na belite drobovi pretstavuva trajno zgolemuvawe na di{nite pati{ta poradi 
razgraduvawe na pregradnite yidovi me|u alveolite, naj~esto kako posledica na pu{eweto, 
zagadeniot vozduh, virusnite infekcii ili genetskite faktori. 
109 Vo prevod od japonski jazik, zna~i „Of, Of“, od silnite bolki poradi o{tetuvawe na koskite 

(osteomalacia) vo kombinacija so bubre`nata insuficiencija.  
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12.1.10 Nikel 

 Nikelot (Ni) e metal koj se sre}ava vo hranata, vodata i vozduhot kako 
rezultat na industriskoto zagaduvawe, rudarstvoto, sogoruvaweto na fosilnite 
goriva i dr. Nikelot se primenuva vo proizvodstvo na visokokvaliteten ~elik 
i drugi leguri otporni na korozija. Isto taka, nikel oksidot se primenuva vo 
proizvodstvoto na email, staklo i keramika. 
 Legurite na nikelot koi se koristat kako katalizatori za hidrogenirawe 
na masloto za jadewe, vo proizvodstvoto na opremata za prehranbenata 
industrija, kako {to se kontejneri za obrabotka, skladirawe i transport, i 
pribor koj doa|a vo kontakt so hranata, mnogu ~esto mo`e da bidat izvori na 
kontaminirawe so nikel.  
 

 Zdravstven rizik  
 Vo organizmot nikelot se vnesuva so hranata, naj~esto vo vrzan oblik 

kako kompleks (Ni
2+) so proteinite prisuten vo `itarkite, mesoto, orevite, 

me{unkite i kakaoto ili so vodata za piewe kontaminirana od po~vata so 
prirodno visoki koncentracii i/ili poradi industriskoto zagaduvawe. Visoka 
koncentracija na nikel vo organizmot predizvikuva namaluvawe na sekrecijata 
na prolaktinot vo hipofizata i na insulinot vo pankreasot. Nikelot ne e 
kumulativna supstancija, se eliminira od organizmot preku urinata i fecesot. 
Hroni~nata inhalaciska izlo`enost mo`e da predizvika zgolemen rizik od rak 
na di{nite pati{ta kaj rabotnicite vo metalurgijata i od drugite industriski 
granki. Kaj eksperimentalnite `ivotni nikelot predizvikuva o{tetuvawe na 
bubrezite i crniot drob so pojava na imunotoksi~no i teratogeno dejstvo. Vo 
kontakt so ko`ata mo`e da predizvika alergiska reakcija, kako {to e 
kontakten dermatitis. Toj e doka`an kontakten alergen, delumno i poradi 
negovata {iroka upotreba vo proizvodstvoto na nakit, {amponi, detergenti, 
moneti i dr. Spored SZO, prifatliv dneven vnes za nikelot iznesuva 0,005 

mg/kg telesna masa. Dozvolena koncentracija vo vodata za piewe e 0,02 mg/L. 
 Nikel karbonil ili tetrakarbonilnikel (Ni(CO)4) e organsko soedinenie 
na nikelot i poluproizvod vo procesot na ekstrakcija i pre~istuvawe na 
nikelot. Se karakterizira so silno izrazeno akutno toksi~no dejstvo. Prisuten 

vo vozduhot vo koncentracii od 30 mg/L, nikel karbonilot predizvikuva 
letalen ishod za 30 minuti. Poradi toa se vbrojuva vo grupata na najtoksi~ni 
hemikalii vo industriskiot proces. 
 

12.1.11 Olovo 
 Olovoto (Pb) ima {iroka upotreba vo industrijata za proizvodstvoto na 
olovnite boi, sadovi i vodovodnite cevki, akumulatorite, aditivite vo 
gorivata i dr. Toksi~nosta na neorganskite olovni soedinenija vo mnogu slu~ai 
zavisi od starosta, polot i sostojbata na organizmot, ishranata, 
koncentracijata i rastvorlivosta na olovnite soedinenija, kako i od na~inot 
na nivniot vnes vo organizmot. Isto taka, pu{eweto e potencijalen i zna~aen 
izvor na truewe so olovo. Vo sporedba so olovoto i negovite neorganski 
soedinenija, organski soedinenija na olovoto imaat posilno izrazena akutna 
toksi~nost.  

 
Zdravstven rizik   

 Vo organizmot, olovoto se vnesuva peroralno preku hranata i vodata ili 
so inhalacija vo uslovi na profesionalna izlo`enost. Spored ispituvawata 
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olovoto se nao|a vo tragovi vo site prehranbeni proizvodi. Se procenuva deka 

lu|eto sekojdnevno vo organizmot vnesuvaat okolu 300 g olovo od koi samo 10% 
se apsorbira i transportira kako proteinski kompleks vo eritrocitite do site 
organi i sistemi. Olovoto najmnogu e zastapeno vo crniot drob, bubrezite vo 
forma na difosfat ili trifosfat, i vo nervniot sistem. Predizvikuva 
nevrolo{ki o{tetuvawa, muskulna slabost, vko~anetost, depresija i mnogu 
drugi nespecifi~ni simptomi karakteristi~ni za drugi zaboluvawa ili 
sostojbi. Se deponira vo koskite vo sostavot na hidroksiapatit (prirodna 
mineralna forma na kalcium apatit) so silno  izrazeno vlijanie vrz pojavata 

na osteopenija110 i osteoporozata. Prisustvoto na olovoto vo koskenata 
srcevina ja spre~uva hematopoezata ili formiraweto na krvnite kletki. 
Olovoto mo`e da ja pomine placentata i krvno-mozo~nata bariera i da se 
akumulira vo nervniot sistem. Od organizmot, olovoto se eliminira preku 
`ol~kata (`ol~nite kiselini), urinata i maj~inoto mleko.  

Poradi mo`nosta za akumulirawe i koncentrirawe vo organizmot, mnogu 
nau~nici ne gi prifa}aat nau~nite soznanija i preporakite za postoewe na 
maksimalno dozvolenite koncentracii i nivoto na bezbedna izlo`enost na 
olovo vo `ivotnata ili rabotnata sredina, nitu predlogot za prifatliv dneven 
vnes na olovoto vo razli~ni proizvodi, implementirani vo zakonskata 
regulativa. 
 Toksi~noto dejstvo na olovoto e rezultat na negovata interakcija so 

enzimite i slobodnite sulfhidrilni grupi (-SH) so koi sozdava neaktivni 
merkaptidi. Poradi toa, organizmot ne mo`e da gi iskoristi ovie enzimi vo 

procesite na sinteza na hemot (hemoglobin) i citohrom P450 monooksigenaza 
kompleksot (CYP). Niskite koncentracii na olovoto ja inhibiraat Na

+
/K

+
-

adenozin trifosfatazata (ATP-azata) so {to se zgolemuva kr{livosta na 
eritrocitite i istovremeno se namaluva nivniot biolo{ki `ivot. 

O{tetuvaweto na bubre`nite tubuli111 mo`e da predizvika deficit na 
eritropoetinot112 vo organizmot. 
 Isto taka, olovoto ja naru{uva sintezata na hemot preku inhibicija na 

enzimite so SH grupite, kako {to se sintetazata na delta-aminolevulinskata 
kiselina (S-DALK), dehidratazata na delta-aminolevulinskata kiselina (D-

DALK) i hem-sintetazata (ferohelataza). So inhibicija na D-DALK se inhibira 
sintezata na porfobilinogenot {to ja poremetuva sintezata na hemot, a 

istovremeno se zgolemuva i koncentracijata na D-DALK. Isto taka, so 
mehanizmot na povratnata reakcija mo`e da se zgolemi aktivnosta na 

sintetazata so {to se zgolemuva sintezata na DALK. Poradi toa }e se zgolemi 
eliminacijata na DALK preku urinata {to mo`e da se iskoristi kako 
~uvstvitelen indeks vo procenkata na biohemiskoto dejstvo na olovoto vo 

organizmot. Zgolemuvaweto na koncentracijata na D-DALK e utvrdeno vo slu~ai 

koga koncentracijata na olovoto vo krvta ja nadminuva vrednosta od 25 g/100 
mL. 

                                                           
110 Sostojba koja se karakterizira so namalena gustina na koskite, predizvikana so gubewe na 
koskenata masa. Osteopenijata e voved vo osteoporozata. 
111 Bubre`niot tubul e del od nefronot koj e osnovna morfolo{ka i funkcionalna edinica na 
bubregot. Sekoj bubreg se sostoi od pove}e od milion nefroni. 
112 Glukoproteinski hormon koj ja kontrolira eritrocitopoezata, produkcijata na crvenite 
krvni kletki. 
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 Inhibicijata na hem-sintetazata (ferohelataza) predizvikuva namaleno 
inkorporirawe na `elezoto vo hemot i soodvetno negovo talo`ewe vo 

mitohondriite vo forma na apoferitin113. Pritoa se zgolemuva sodr`inata na 
koproporfirinot114 vo eritroblastite115 i na protoporfirinot vo 
eritroblastite i eritrocitite. Poradi hemolizata na eritroblastite 
nastanuva isfrlawe na koproporfirinot so urinata t.n. koproporfirinurija, 
sostojba koja e karakteristi~na za toksi~noto dejstvo na olovoto. Me|utoa, 
zgolemuvaweto na koncentracijata na protoporfirinot vo eritrocitite e 
pospecifi~en biomarker na dejstvoto na olovoto.  
 Prodol`enata izlo`enost na olovoto preku hranata, vodata i vozduhot 
mo`e da dovede do pojava na anemija ili t.n. „olovna anemija“ poradi 
o{tetuvawe i inhibicija na hem-sintezata vo eritrocitite. ^uvstvitelnosta na 
organizmot na dejstvoto na olovoto i inhibicijata na hem-sintezata e 
individualna karakteristika na lu|eto kako rezultat na genetskiot 
polimorfizam. Klini~kite znaci na anemijata se pojavuvaat pri koncentracija 

na olovoto vo krvta pogolema od 40 g/100 mL. Izlo`enost so olovoto se 
karakterizira so nespecifi~ni simptomi, kako {to se op{ta slabost i 
malaksanost na organizmot, prosledeni so razdrazlivost i nesonica. Akutnoto 
truewe so olovoto se manifestira so silno izrazeni bolki t.n. bubre`ni 
koliki, gastrointestinalni naru{uvawa, nevromuskulni i drugi simptomi.  
 Opredeluvaweto na koncentracijata na olovoto vo krvta go gubi 
dolgogodi{noto dogmatsko zna~ewe za t.n. najverodostoen biohemiski 
pokazatel na izlo`enost na olovo. Koncentracijata na olovoto vo biolo{kite 
te~nosti, krvta i urinata pretstavuva indikator za izlo`enost na humanata 
populacija na olovoto kako epidemiolo{ki pokazatel, a ne indikator za 
individualnata izlo`enost ili za biolo{kiot efekt na olovoto. Prviot i 
naj~uvstvitelniot znak na truewe so olovoto e inhibicijata na enzimskata 

aktivnosta na dehidratazata na delta-aminolevulinskata kiselina (D-DALK) 

koja se manifestira so koncentracii na olovoto pogolemi od 10 g/100 mL. 
Aktivnosta na ovoj enzim e inhibirana mnogu porano pred da nastanat merlivi 
site drugi efekti na olovoto vrz hematopoetskiot ili nekoj drug sistem vo 
organizmot.  
 Olovoto mo`e da gi istisne i/ili da gi zameni esencijalnite elementi, 
kako {to se cinkot, kalciumot i `elezoto vo nekoi biohemiski reakcii vo 
organizmot. Zamenata na kalciumot vo nekoi bioreakcii so koi se sproveduvaat 
elektri~nite impulsi do centrite vo mozokot, mo`e da predizvika promeni vo 
odnesuvaweto, namaluvawe na intelektualnata sposobnosta za u~ewe i pamtewe, 

                                                           
113 Homogen protein zastapen vo mukozata na crevata i crniot drob, koj se povrzuva so `elezoto 
od negovite soli (hidroksidi ili fosfati) vo formirawe na feritinot. Feritinot go 
skladira i odr`uva `elezoto vo rastvorliva i netoksi~na forma vo kletkite. 
114 Porfirinite se organski supstancii so razli~na boja zastapeni vo eritrocitite (crvena 
boja), hlorofilot (zelena boja) i vo drugite enzimi i proteinskite molekuli, kako {to se 

mioglobinot, peroksidazata, citohromot, vitaminot B12 i dr. Vo ~ovekoviot organizam se 
zastapeni slednite porfirini: uroporfirin I i III, koproporfirin I i III, i protoporfirin IX. 

Hemot od hemoglobinot se sintetizira samo od protoporfirinot IX. Nekolku porfirini se 
sintetiziraat vo organizmot, a drugite porfirini se vnesuvaat vo organizmot so hranata koja 
sodr`i meso ili ovo{je i zelen~uk so visoka koncentracija na hlorofil. Ovie porfirini vo 
crniot drob se preveduvaat vo koproporfirin. Toj se eliminira od organizmot preku `ol~kata 
i fecesot. 
115 Eritroblastite se nezreli kletki, prethodnici vo formiraweto na eritrocitite. 
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ili mentalna retardiranost. Kaj malite deca izlo`enost na olovoto se 
manifestira so dolgotrajni nevrolo{ki naru{uvawa.  
 

Soedinenijata na olovoto koi se karakteriziraat so izrazena toksi~nost 
se olovo acetatot i alkil olovnite soedinenija.  

i. Olovo acetat e poznata toksi~na i kancerogena supstancija. Se nao|a vo 
sostavot na mnogu kozmeti~ki preparati za boewe na kosata. Se apsorbira preku 
ko`ata i predizvikuva naru{uvawe na endokrinata funkcija vo organizmot. 

ii. Alkilolovni soedinenija, kako {to se tetraetil olovo i tetrametil olovo se 
sinteti~ki organski supstancii koi se primenuvaat kako aditivi vo gorivata. I 
pokraj toa {to se zabraneti, ovie supstancii sè u{te imaat ograni~ena 
upotreba. Vo organizmot se apsorbiraat preku ko`ata kako rezultat na 
direktnata dermalna izlo`enost na olovnite benzini ili preku belite drobovi 
so inhalacija na kontaminiraniot vozduh od izduvnite gasovi na motornite 
vozila. Se distribuiraat vo crniot drob, bubrezite, muskulite i mozokot. 
Prodol`enata izlo`enost na ovie supstancii predizvikuva pojava na 
karakteristi~ni simptomi na truewe so olovo prosledeni so konvulzii, 
delirium, treska, koma i smrt. 

 

12.1.12 Selen  
 Selenot (Se) e nemetal i neophoden hemiski element za site `ivi 
organizmi. Vo prirodata se nao|a vo sostavot na mnogu neorganski i organski 
soedinenija. Rastenijata go koristat kako katalizator vo procesot na 
fotosintezata. Vo organsko-hemiskata industrija soedinenija na selenot se 
upotrebuvaat vo proizvodstvoto na ve{ta~kite |ubriva, dobito~nata hrana, 
boite, lakovite, polimernite materijali i dr. Vo farmacevtskata i 
elektronskata industrija i vo proizvodstvoto na staklo, selenot se upotrebuva 
kako katalizator na odredeni reakcii.  
 Vo po~vata selenot se nao|a vo razli~ni formi, kako {to se elementaren 

selen (Se
0), selenid (Se

2-), selenit (Se
4+), selenat (Se

6+) i vo forma na razli~ni 
organski selenovi soedinenija. Soedinenijata na selenot rastvorlivi vo 
vodata, kako {to se selenatite i selenidite, mo`e da se transportiraat so 
povr{inskite ili podzemnite vodi niz po~vata i da se deponiraat vo odredeni 
regioni, na primer vo Kina, SAD i Rusija, kade koncentracijata na selenot vo 

po~vata mo`e da dostigne do 5000 mg/kg. Samoraste~kite ili kultiviranite 
rastenijata se glavni depoa na selen vo prirodata, bidej}i mo`e da akumuliraat 
golemi koli~estva selen. Selenot od po~vata se apsorbira vo forma na 
seleniti koi vo rastenijata se transformiraat vo organski selenovi 

soedinenija, kako {to e dimetilselenidot, i aminokiselinite L-selenocistein 
i L-selenometionin. 
 

Zdravstven rizik 
 Selenot e esencijalen antioksidans vo sostavot na nekoi enzimi koi ja 
{titat kleto~nata membrana od dejstvoto na slobodnite radikali. Nedostatok 
na selen vo organizmot predizvikuva namaluvawe na antioksidantnata za{tita 
na kletkata i efikasnosta na imunolo{kiot sistem, o{tetuvawe na crniot 

drob, ishemija116 na srceto, degeneracija na zglobovite i bolki vo muskulite, 
sterilitet i nekolku formi na rak na belite drobovi, GIT, ko`ata i prostata. 

                                                           
116 Sostojba vo organizmot predizvikana so naru{uvawe ili zastoj vo cirkulacijata na krvta, 

poradi {to tkivata (organite) ne primaat dovolno kislorod od krvta.  



142 

 

Se vnesuva so hranata, naj~esto od ribite (jagula, haringa, losos, tuna), mesoto, 
jajcata, sojata, `itarkite, brazilskiot orev ili jadlivite gabi. Prepora~aniot 

dneven vnes na selenot preku hranata e 0,05-0,1 mg.  
 Dolgotrajna izlo`enost na organizmot so selen vo dozi pogolemi od 0,1 

mg/den mo`e da predizvika op{ta slabost, gastrointestinalni naru{uvawa, 
gadewe, povra}awe, tremor na muskulite, razdrazlivost, o{tetuvawe na zabite, 
opa|awe na kosata i noktite, naru{uvawe na pigmentacijata na ko`ata, 
o{tetuvawe na crniot drob, naru{uvawe na periferniot nerven sistem i dr. 

Predoziraweto so selenot so koncentracii pogolemi od 1,0 mg/den, 
predizvikuva truewe koe e poznato kako selenoza. Trueweto se manifestira so 
gastrointestinalni naru{uvawa, slabo izrazeni nevrolo{ki problemi, ciroza 
na crniot drob i belodroben edem so letalen ishod vo pote{ki slu~ai.   

 
12.1.13 Talium  
 Taliumot (Tl) ima {iroka primena vo hemiskata industrija, vo 
proizvodstvoto na boenoto staklo i eksplozivnite sredstva. Vo zemjodelstvoto, 

taliumot vo forma na soli, kako {to se talium sulfat (Tl2SO4) i talium acetat 
(TlC2H3O2) se primenuva za uni{tuvawe na glodarite. Nivnata upotreba denes  e 
ograni~ena ili zabraneta poradi neselektivnata toksi~nost.   
 

Zdravstven rizik   
 Vo minatoto taliumot i negovite soedinenija se smetale za idealni 
toksi~ni hemikalii, bidej}i se karakterizirale so visoka toksi~nost, bez vkus, 
miris i boja. Me|utoa, taliumot e postojan vo organizmot podolgo vreme. 
Negovoto prisustvo vo urinatata mo`e da se utvrdi i po dva meseci od 
ednokratnata peroralna izlo`enost na organizmot i ne mo`e da se eliminira 
ili uni{ti od ostatocite so kremirawe na trupot.  
 Taliumot vo organizmot se vnesuva peroralno ili so inhalacija. Se 
akumulira vo bubrezite, kosata i srceviot muskul. Prvite simptomi na 
trueweto vo zavisnost od dozata na izlo`enost se pojavuvaat vo tek na 24-48 ~asa 
prosledeni so gastrointestinalni naru{uvawa, la~ewe plunka, gadewe, 
povra}awe, krvavi stolici, glavobolka, voznemirenost, nesonica, mentalna 
konfuzija, muskulna slabost, tremor, ~uvstvitelnost na ko`ata i koma. 
Edinstveniot siguren simptom na izlo`enost so taliumot e delumnoto ili 
celosnoto opa|awe na kosata, {to se zabele`uva po 2 nedeli dokolku 
zatruenoto liceto pre`ivee. Isto taka, se zabele`uva i pojava na polinevritis 
(vospalenie ili nadraznuvawe na nervite) prosledeno so silni bolki i slabost 
na organizmot. Poradi o{tetuvawe i degeneracija na opti~kiot nerv se 
pojavuvaat problemi so vidot i/ili slepilo. 
 Mehanizmot na toksi~noto dejstvo na taliumot vo organizmot e mnogu 
sli~en so dejstvoto na kaliumot, i poradi toa interferira so site sistemi vo 
koi kaliumoviot jon e neophoden za odr`uvawe na nervnata sprovodlivost ili 
za funkcioniraweto na nekoi enzimi. Dozvolenite koncentracii na taliumot 

vo krvta i urinata se <1,0g/L. Koncentraciite povisoki od 100g/L krv i od 

200g/L urina se `ivotnozagrozuva~ki. Letalnata doza, LD50, za taliumot, 

peroralno za vozrasno lice se procenuva na <2 g. Vo terapijata pri truewe so 
talium se upotrebuva antidot, boen pigment t.n. Berlinsko plavo (`elezo(III) 
heksacijanoferat(II), Fe4[Fe(CN)6]3.   
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12.1.14  Hrom 

 Hromot (Cr) i negovite soedinenija vo oblik na hromna kiselina (H2CrO4), 
hromati (CrO4

2−) i dihromati (Cr2O7
2−) imaat {iroka primena vo industrijata za 

hromirawe na metalite, vo proizvodstvoto na legurite, ~elikot, razli~nite 
boi za tkaeninite, plastikata, preparatite za konzervirawe na drvoto i 
{taveweto na ko`ata i dr. Poradi toa industriskite kompleksi za 
eksploatacija i topewe na hromnata ruda, sogoruvaweto na fosilnite goriva i 
hemiskata industrija se najgolemite izvori na zagaduvaweto na vodite, po~vata, 
vozduhot i voop{to na celokupnata `ivotna sredina so hrom.  
 

Zdravstven rizik 
  Vo minimalni koncentracii hromot vo oblik na Cr

3+
 jonot e esencijalen 

mikroelement koj e neophoden vo metabolizmot na jaglehidratite, mastite i 
proteinite, kako i za normalnoto funkcionirawe na mnogu enzimski sistemi vo 

organizmot. Vo kombinacija so vitaminot B3 i nekoi aminokiselini, Cr
3+ jonot 

gradi organski kompleksi koi go olesnuvaat i/ili zgolemuvaat preminot na 

{e}erot od krvta vo kletkite. Cr
3+ jonot gi namaluva potrebite na organizmot 

za insulin, nivoto na holesterol vo krvta i soodvetno rizikot od infarkt. Go 
ima vo mnogu prehranbeni proizvodi, kako {to se pivskiot kvasec, p~enkata, 
integralnoto bra{no, me{unkite, mesoto, masloto za jadewe i za~inite. 
Koncentracijata na hromot vo hranata zavisi od geohemiskite faktori, kako 
{to se sostavot, strukturata i distribucijata na hemiskite elementi vo 
karpite i mineralite i dvi`eweto na ovie elementi vo po~vata i vodenite 
sistemi. Nedostatokot na hromot vo organizmot mo`e da bide pri~ina za 
razvojot na dijabetes i bolestite na transportniot sistem.  
 Hromiraniot ~elik i legurite na hromot imaat {iroka primena vo 
proizvodstvoto na materijalite i predmetite koi doa|aat vo kontakt so 

hranata. Hromot od ovie materijali i predmeti mo`e da migrira samo kako Cr
3+ 

jon osobeno vo kisela sredina (pH <5,0). Konverzijata na Cr
3+ jonot vo Cr

6+ jonot 
vo hranata ne e mo`na i poradi toa Cr

6+ jonot ne pretstavuva toksikolo{ki 

problem. Prisustvoto na {estovalentniot hrom (Cr
6+) vo vozduhot, vodata i 

po~vata e rezultat na zagaduvaweto od industrijata.     

 Upotrebata na soedinenija na Cr
6+ vo `ivotnata sredina e ograni~eno 

poradi negovoto nefrotoksi~no, hepatotoksi~no i citotoksi~no dejstvo, kako i 
izrazenoto kancerogeno, embriotoksi~no i teratogeno dejstvo. Vo organizmot 

hromot (kako Cr
6+ jon) naj~esto se vnesuva so inhalacija ili peroralno, a mnogu 

retko preku ko`ata. Hroni~nata izlo`enost na hromnata parea i pra{inata vo 
rabotnata sredina predizvikuva mukozni erozii, nagrizuvawe ili uni{tuvawe 
na sluzoko`ata i belodrobnoto tkivo so zgolemen rizik i opasnost od pojava na 
razli~ni zaboluvawa na di{nite pati{ta i rak na belite drobovi. Na ko`ata 

mo`e da se pojavi egzema117 i kontakten dermatitis, kako i ulceracii118  koi se 
lokalizirani okolu korenot na noktite i ’raskavicite so karakteristi~na 
perforacija na nosnata pregrada. Maksimalno dozvolenata koncentracija na 

Cr
6+ jonot vo vodata za piewe e 0,05 mg/L, dodeka dozvoleniot dneven vnes na 

hromot vo organizmot se procenuva na 0,025-0,2 mg/den.   
  

                                                           
117 Zaboluvawe na ko`ata prosledeno so crvenilo i so sitni gnojni meur~iwa i naj~esto so 
jade`. 
118 Hroni~ni rani mnogu ~esto prosledeni so gnojni meuri.  



144 

 

12.1.15 Uranium 

 Uranium ili uran (U) e element od grupata na aktinoidi. Vo prirodata e 
zastapen vo minimalni koli~estva, najmnogu vo karpite, po~vata i 
povr{inskite vodi. Se sre}ava vo hranata, vodata, vozduhot i `ivite organizmi 
kako rezultat na industriskoto zagaduvawe na `ivotnata sredina.  
 

Zdravstven rizik 
  [tetnoto dejstvo na uraniumot i osiroma{eniot uranium (Depleted 

Uranium, DU) vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto so peroralnata i dermalnata 
izlo`enost, prvenstveno e rezultat na toksi~niot odnosno hemiskiot efekt. 

Naj~estiot izotop na uraniumot, 238
U koj e zastapen vo prirodata e glavnata 

komponenta na osiroma{eniot uranium. Ovoj izotop emituva silno jonizira~ko 

-zra~ewe koe nastanuva so t.n. -raspa|awe na radioaktivnite atomski jadra. 
Uraniumot i negovite soli imaat mutageno i kancerogeno dejstvo. 
 Vo organizmot naj~esto se vnesuva so vdi{uvawe preku belite drobovi, a 
od tamu vo zavisnost od dimenzijata i rastvorlivosta na vdi{anite ~esti~ki 
mo`e da navleze vo sistemskata cirkulacija. Rastvorlivite ~esti~ki vo 
organizmot se deponiraat naj~esto vo bubrezite, crniot drob i koskite. Od 
apsorbiraniot uranium vo krvta, najgolemoto koli~estvo se eliminira preku 
bubrezite vo rok od 24 ~asa. Ottamu, o{tetuvaweto na bubrezite e 
karakteristi~na sostojba za akutnata izlo`enost. Dozvolenata koncentracija 

na uraniumot (238
U) vo urinata na izlo`enite rabotnici e 15 g/L. Isto taka, 

uraniumot predizvikuva o{tetuvawe na koskenata srcevina i reproduktivniot 
sistem. Vdi{anite nerastvorlivi ~esti~ki vo belite drobovi predizvikuvaat 
o{tetuvawe na strukturata na kletkite i nekroza na bronhijalniot epitel. 
Dolgotrajnata izlo`enost na uraniumot osobeno na osiroma{eniot uranium 
predizvikuva pojava na maligni tumori istovremeno na razli~ni mesta vo 

organizmot, kako {to se karcinom na bronhiite, leukoza119, osteosarkom120 i 
tumori na crniot drob kako rezultat na radioaktivnoto zra~ewe i dejstvoto na 
radioaktivnite ~esti~ki. 
 

12.2 Anjoni 
 
 Toksi~nite neorganski anjoni, vo oblik na soli rastvorlivi vo vodata 
imaat {iroka primena vo zemjodelstvoto (pr. nitrati, hlorati, fluoridi), 
industrijata (pr. cijanidi, nitriti, oksalati, sulfiti) i doma}instvoto (pr. 
hipohloriti, persulfati). Poradi toa nivnoto prisustvo vo `ivotnata sredina, 
hranata i vodata pretstavuva seriozna opasnost vrz `ivotot i zdravjeto na 
lu|eto. 
 

12.2.1 Bor  
 Borot i negovite soedinenija, kako {to se boratite, derivati na bornata 

kiselina, B(OH)3) se karakteriziraat so relativno slaba toksi~nost. Bornata 
kiselina se upotrebuva kako antiseptik za nadvore{na primena. Natrium 

boratot (boraks, Na2B4O7·10H2O) se primenuva vo proizvodstvoto na detergenti 

                                                           
119 Bolest na koskenata srcevina koja se manifestira so zgolemuvawe na brojot na nesozreanite 
leukociti ili belite krvni kletki vo krvta. Ovie leukociti se karakteriziraat so namalena 
sposobnost za odbrana na organizmot od razli~ni bolesti.  
120 Maligno zaboluvawe na koskite. 
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i kozmetika, za konzervacija na drvoto i kako fungicid. Bornata kiselina (E 
284) i natrium tetraboratot (E 285) se upotrebuvaat kako aditivi vo hranata. 
Prodol`ena izlo`enost mo`e da predizvika pojava na rak na crniot drob. Pri 
akutno truewe na decata so letalen ishod, utvrdeni se koncentracii na bor vo 

plazmata od 200-1600 mg/L. 
 

12.2.2 Brom 
 Bromot (Br) i negovite soli (pr. amonium, kalium i natrium) vo minatoto 
imale {iroka primena vo medicinata kako antiepileptici121 i sedativi122. 
Nivnata upotreba denes e ograni~ena, no i pokraj toa mo`e da se najdat vo mnogu 
proizvodi poradi nivnata {iroka primena vo proizvodstvoto na plastikata-

polimerite, lekovite, sedativite (natrium bromid, NaBr), anesteticite, 
antisepticite i atstringensite (pasti za zabi i te~nost za dezinfekcija na 
ustata) i vo sredstvata za usporuvawe na goreweto, kako {to se polibrom 

difeniletrite (PBDE) koi se dodavaat vo proizvodstvo na }ilimite, du{ecite, 
tkaeninite za tapetirawe na mebelot i dr. Se primenuvaat i vo sostavot na 
proizvodite za ~istewe i dezinfekcija na bazenite i javnite bawi.  

 Kalium bromat (KBrO3) se upotrebuva kako aditiv vo bra{noto i vo 
testoto za pe~iva. Negovata upotreba e zabraneta vo Velika Britanija, Kanada, 

Brazil i dr. Natrium bromat (NaBrO3) se dodava vo sostavot na boite za kosa i 

tkaeninite. Metil bromid (CH3Br) i etilen dibromid [(CH2Br)2] se primenuvaat 
kako pesticidi za fumigacija. Bromidite vo forma na bromirano rastitelno 

maslo (Brominated vegetable oil, BVO) se upotrebuvaat vo proizvodstvoto na 
bezalkoholnite ovo{ni sokovi kako emulgatori za odr`uvawe na vkusot i 
aromata. Na toj na~in prirodnite aromati~ni supstancii ostanuvaat 
suspendirani vo sokot. Rastitelnoto maslo se bromira za da se dobie gustina 
identi~na so onaa na vodata. Poradi toa masloto }e bide celosno suspendirano 
za da se spre~i pojavata na sineresa, odnosno izdvojuvawe na  razli~nite sloevi 
vo sokot. 
 

Zdravstven rizik 
 Bromot e halogen element koj se vrzuva na istite receptori na koi se 
vrzuva jodot vo tiroidnata `lezda. Poradi toa mo`e da vlijae na namaluvaweto 
na sintezata na tiroidnite hormoni. Istovremeno bromidite predizvikuvaat 
naru{uvawe na funkcijata na endokriniot sistem vo organizmot. Prodol`ena 
izlo`enost na bromidite se manifestira so depresija na CNS, mentalna 
konfuzija, halucinacii, fotofobija, tremor, abdominalni bolki, nasilni~ko 

odnesuvawe, ataksija123 i dr. Kaj eksperimentalnite `ivotni utvrdeno e deka 
poradi deponirawe vo organite, bromot predizvikuva o{tetuvawe na 
reproduktivniot sistem, crniot drob i srceto. Dozvolenata koncentracija na 

bromidite vo plazmata se procenuva na <5,0 mg/L. Koncentracii >1000 mg/L se 
registrirani pri akutna izlo`enost. Terapiskite koncentracii kaj vozrasnite 

lica so epilepsija se 750-1000 mg/L. 
 Ozoniraweto na vodata za piewe koja sodr`i bromidi predizvikuva 
formirawe na bromatni joni koi se potvrdeni oksidira~ki i kancerogeni 

                                                           
121 Lekovi koi se upotrebuvaat za spre~uvawe na epilepti~ni napadi. 
122 Lekovi so depresivno dejstvo vrz CNS. Predizvikuvaat namalena nadrazlivost i sonlivost. 
123 Naru{uvawe na koordinacijata na muskulite koi se odgovorni za dvi`eweto na organizmot, 
podigaweto na predmetite, govorot, dvi`eweto na o~ite i sposobnosta za goltawe. 
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supstancii. Poradi toa, kompanijata „Coca Cola“ vo 2004 godina od marketite vo 
Velika Britanija celosno ja povle~e ambala`iranata voda za piewe „Dasani“. 
 

12.2.3 Natrium nitrat i natrium nitrit  
 Natrium nitratot (NaNO3) i natrium nitritot (NaNO2) se primenuvaat 
kako konzervansi vo hranata, a vo hemiskata industrijata za proizvodstvo na 
ve{ta~kite |ubriva i eksplozivi. Prodol`ena izlo`enost na organizmot na 
nitrati/nitriti e prosledena so nekarakteristi~ni simptomi, kako {to se 

gadewe, povra}awe, abdominalni bolki, dijareja, methemoglobinemija124, 
slabost, konfuzija, koma i dr. 
 

12.2.4 Oksalna kiselina  

 Oksalnata kiselina (H2C2O4) i nejzinite soli oksalati (C2O4
2−) se 

primenuvaat vo proizvodstvoto na mnogu sredstva za ~istewe i belewe vo 
doma}instvata i industrijata, kako i vo proizvodstvoto na eksplozivite.  
 Oksalatite koi so hranata se vnesuvat vo organizmot mo`e da 
predizvikaat nesakani efekti so razli~en intenzitet, kako {to se lokalno 
o{tetuvawe na tkivata, gr~evi, {ok, bubre`na insuficiencija i namaluvawe na 
koncentracijata na kalciumot vo plazmata. Isto taka, kristalite od kalcium 
oksalatot se karakteristi~ni metaboliti vo urinata pri izlo`enost so etilen 
glikolot. Vo nekoi slu~ai poradi genetskite naru{uvawa i nedostatok na 

enzimite vo organizmot mo`e da se pojavi hiperoksalurija125 so o{tetuvawe na 
bubrezite. Dozvolenite koncentracii na oksalatite vo plazmata kaj zdravite 

lica se 2,4 mg/L. Kaj truewata so letalen ishod zabele`ani se povisoki 
koncentracii na oksalatite od 18-100 mg/L.   
 

12.2.5 Sulfidi  
 Sulfidite (organski, C–S–C i neorganski, S2−) imaat {iroka primena vo 
industrijata. Vo organizmot naj~esto se vnesuvaat so inhalacija na gasot 

vodorod sulfid (H2S). Gasot ima miris na rasipano jajce so nizok prag na 

~uvstvitelnost so setiloto za miris (<0,03 ppm). Se sozdava vo `ivotnata 
sredina, a najmnogu e zastapen okolu vulkanskite oblasti i termalnite bawi. 

Vo organizmot, sulfidite se metaboliziraat vo tiosulfati (S2O3
2−

). So nivnoto 
opredeluvawe vo krvta ili urinata mo`e da se dobijat informacii za akutnata 
ili hroni~nata izlo`enost na sulfidite. Dozvolenite koncentracii na 

sulfidite vo biolo{kite te~nosti se <10g/L. Kaj rabotnicite koi se 

profesionalno izlo`eni, koncentracijata na sulfidite vo krvta e 30-130 g/L. 
Visoki koncentracii na sulfidite vo krvta (0,9-3.8 mg/L) se utvrdeni pri 
industriski havarii i akutna izlo`enost so letalen ishod. 
 

12.2.6 Hlorati  
 Hloratite (ClO3

−
) se silno oksidira~ki supstancii. Natrium hloratot 

(NaClO3) e mnogu efikasen, relativno evtin i neselektiven herbicid. Kalium 
hloratot se primenuva vo proizvodstvoto na }ibritot i eksplozivite. 
Trueweto so hloratite se manifestira so nespecifi~ni simptomi, kako {to se 
abdominalni bolki, gadewe, povra}awe, metaboli~ka acidoza, hemoliza, 

                                                           
124 Hematolo{ko naru{uvawe koe se javuva poradi prisustvoto na hemoglobinot vo oksidirana 
sostojba vo krvta vo koja ne mo`e da go vrze i transportira kislorodot vo organizmot.  
125 Zgolemeno eliminirawe na oksalatite preku urinata. 
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methemoglobinemija, cijanoza126, koma i smrt vo slu~aj na peroralen vnes na 
pove}e od 15 g hlorati vo organizmot.  
 

12.2.7 Fluoridi 
 Fluoridite (F

−
) se {iroko zastapeni vo po~vata, povr{inskite i 

podzemnite vodi, kako i vo hranata od rastitelno i `ivotinsko poteklo. Vo 
zemjodelstvoto se koristat kako insekticidi i rodenticidi, kako {to e 

natrium fluoroacetatot (FCH2CO2Na). Za da se spre~i rasipuvaweto na zabite 
fluoridite se dodavaat vo vodata za piewe mnogu ~esto vo preventivni celi vo 

koncentracija od 1,5 mg/L. Vo medicinski celi se prepi{uvaat vo terapijata na 
osteoporozata i drugite zaboluvawa na koskite. Fluoridite se efikasni 
enzimski inhibitori i se primenuvaat za konzervirawe na biolo{kite 
primeroci.  
 

Zdravstven rizik 
 Vodata za piewe vo mnogu zemji vo svetot naj~esto se fluorira so 

upotreba na heksafluorosiliciumova kiselina (H2SiF6) ili so nejzinata 
natriumova sol (Na-heksafluorosilikat). Me|utoa, spored tolkuvaweto i 
preporakite na Nacionalnata Akademija na nauki na SAD, fluoridite ne se 
su{tinski, neophodni supstancii. Toa zna~i deka zdravstvenata sostojba ili 
zaboluvawata kaj lu|eto, vklu~uvaj}i go i rasipuvaweto na zabite ne mo`e da 
bide rezultat od nedostatokot na fluoridi. Poradi toa, fluoridite ne mu se 
potrebni na organizmot za normalnoto funkcionirawe ili za odr`uvaweto na 
fiziolo{kite procesi za razlika od nekoi drugi supstancii, kako {to se 
kalciumot, magneziumot, `elezoto ili hloridite.  Dejstvoto na fluoridite vo 
prevencijata na kariesot ne e rezultat na sistemskiot efekt, tuku se temeli na 
direktniot kontakt so nadvore{niot sloj na zabite. Ottamu, fluoridite ne 
treba da se vnesuvaat peroralno vo organizmot za da se spre~i rasipuvaweto na 
zabite. Vo mnogu dr`avi vo svetot fluoriraweto na vodata e predmet na 
politi~ki raspravi i nesoglasuvawe. Vo Evropa, vodata za piewe ne se 
fluorira vo Avstrija, Belgija, Danska, Finska, Francija, Germanija, Italija, 
Luksemburg, Holandija, Norve{ka, [kotska, [vedska i [vajcarija. 
 Povisoki koncentracii na fluoridite vo vodata za piewe od 

dozvolenite (1,5 mg/L) mo`e da predizvikaat fluoroza (damkavost i krtost na 
zabite) i drugi mnogu poseriozni zdravstveni problemi. Akutnata ili 
hroni~nata izlo`enost na fluoridite vo `ivotnata ili rabotnata sredina se 
manifestira so gastrointestinalni naru{uvawa, gadewe, povra}awe, dijareja, 
abdominalni bolki, obilno la~ewe plunka, muskulna slabost so kontrakcii, 
tremor, parestezija, nevrolo{ki naru{uvawa i dr. Dozvolenite koncentracii 

na fluoridite vo krvta se 20-60 g/L, vo serumot se 6-42 g/L, i vo urinata se 0,2-

3,2 mg/L. Letalnata doza, LD50, za vozrasen ~ovek se procenuva na 5-10 g (32-64 
mg/kg), a za decata 16 mg/kg.  
 

12.3 Drugi hemikalii kontaminenti 

 Sovremeniot i intenziven razvoj na na{ata civilizacija e prosleden so 
postojano zagaduvawe na `ivotna sredina, hranata, vodata i vozduhot so mnogu 
hemikalii, potencijalno toksi~ni za lu|eto i celokupniot `iv svet na Zemjata. 

                                                           
126 Temnosina boja na ko`ata poradi zgolemena koncentracija na reduciraniot hemoglobin 
(deoksihemoglobin) vo kapilarnata krv. Bojata na oksihemoglobinot e svetlo crvena. 
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Poradi toa vo svetot zabrzano se razviva globalen sistem za kontrolirawe i 
upravuvawe so toksi~nite hemikalii i otpadot, preku donesuvawe i primena na 
me|unarodni konvencii, regulativi i protokoli so koi se ureduvaat site 
aspekti karakteristi~ni za ovie hemikalii. So cel za{tita na zdravjeto na 
lu|eto i kvalitetot na `ivotnata sredina vo maj 2001 godina, vo Stokholm, 
[vedska, pod pokrovitelstvo na ON i programata za za{tita na `ivotnata 

sredina (United Nations Environment Programme, UNEP), 92 zemji potpisni~ki ja 
usvoija t.n. Stokholmska konvencija so ~ija primena od maj 2004 godina trajno se 
zabranuva ili ograni~uva proizvodstvoto, upotrebata, emisijata, uvozot i 
izvozot na toksi~nite hemikalii koi pripa|aat na grupata na dolgotrajnite 

organski kontaminenti (Persistent Organic Pollutants, POP)
127. Vo po~etokot, 

Konvencijata opfati samo 12 hemikalii (hemiski supstancii i hemiski smesi) 
od organsko poteklo, raspredeleni vo tri grupi (aneksi) i toa:  

 aneks A: hemikalii koi celosno se isfrlaat ili eliminiraat od 
upotrebata (aldrin, dialdrin, endrin, mireks, polihlorirani 
bifenili, toksafen, heksahlorbenzen,  heptahlor, hlordan); 

 aneks B: hemikalii so ograni~ena upotreba (dihlor-difenil- 

trihloretan, DDT); 

 aneks C: hemikalii koi nenamerno se formiraa (dibenzofurani, 

polihlorirani dibenzo-p-dioksini, polihlorirani bifenili,  
heksahlorobenzen). 

 

Site organski kontaminenti klasificirani vo aneksite A, B i C se 
nerazgradlivi, visokotoksi~ni halogenirani supstancii, naj~esto hlorirani 
ili bromirani i samo eden mal del od mnogu po{irokata grupa na dolgotrajnite 
toksi~ni hemikalii. Se karakteriziraat so izrazena hemiska, biolo{ka i 
fotoliti~ka stabilnost, lipofilnost, sposobnost za bioakumulacija i 
biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata, dolgotrajnost vo `ivotnata 
sredina i toksi~nost. Predizvikuvaat o{tetuvawe na crniot drob i bubrezite, 
rak na dojka i drugi formi na rak vo organizmot, naru{uvawe na endokriniot, 
imunolo{kiot, reproduktivniot i nervniot sistem.  

  

12.3.1 Dioksini 
 Dioksinite se golema grupa hemikalii, vkupno 210, so sli~ni fizi~ko-
hemiski svojstva i biolo{ki karakteristiki so visoka stabilnost i 
dolgotrajnost vo podolg vremenski period vo `ivotnata sredina. Od ovaa grupa 
hemikalii samo 17 pretstavnici se karakteriziraat so silno izrazena 
toksi~nost. Vo `ivotnata sredina dioksinite se sozdavaat vo minimalni 
koncentracii, sekoga{ kako nusprodukti vo procesite na sogoruvaweto na 
drvata, na industriskiot, komunalniot, medicinskiot i otpadot od 
doma}instvata, kako i pri sogoruvaweto na gorivata zbogateni so olovo ili na 
proizvodite koi sodr`at hlorirani fenoli.   

Isto taka, hemiskata industrija vo minatoto imala golem pridones vo 
kontaminiraweto na `ivotnata sredina so ovie hemikalii, sekako pred da se 
utvrdi {tetnosta i rizikot od nivnata upotreba. Dioksinite mnogu ~esto se 
formiraat kako me|uprodukti vo hemiskite procesi na proizvodstvoto na 
hloriranite fenoli ili herbicidite, derivati na hlorfenoksiocetnata 
kiselina. Tie te{ko se razgraduvaat vo `ivotnata sredina i poradi toa se 
                                                           
127

 Popularno poznati kako „12-te `igosani“, Direktiva 2004/850/EC. 
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klasificiraat vo grupata na dolgotrajni organski kontaminenti. Lesno 
isparuvaat i se transportiraat preku globalnite vozdu{ni strui na golemi 
rastojanija od izvorite na emisii. Od vozduhot se deponiraat vo po~vata, 
vodata, rastenijata (`itarkite, ovo{jeto, zelen~ukot) i `ivotnite. Na toj 
na~in preku hranata od rastitelno i `ivotinsko poteklo, dioksinite lesno 
navleguvaat vo ~ovekoviot organizam. Predizvikuvaat fotosenzitivnost, 
obezbojuvawe na ko`ata, plikovi, hlorakni, supresija na imunolo{kiot sistem, 

Ho~kin limfom128 (Hodgkin's Lymphoma, HL) i sarkomi na mekite tkiva129, 
reproduktivna i endokrina toksi~nost, o{tetuvawa na fetusot i defekti kaj 
novoroden£iwata so nesakani efekti vrz rastot i razvojot na decata. Vo 
organizmot ovie hemikalii go namaluvaat nivoto na tiroidnite hormoni, 

tiroksin (T4) i trijodtironin (T3), poradi inhibicija na aktivnosta na 
soodvetnite enzimi neophodni vo procesot na nivnata sinteza. Dioksinite 
pripa|aat vo grupata na dolgotrajni, bioakumulativni i toksi~ni hemikalii. 
  

12.3.1.1 Dioksin 

 2,3,7,8-tetrahlordibenzo-p-dioksin (2,3,7,8-TCDD ili TCDD) e toksi~na 
hemikalija, kontaminent, koja nenamerno se formira vo procesot na 
proizvodstvoto, i ne e hemiski proizvod. Voobi~aeno se narekuva dioksin i 
spored nego se imenuva celata grupa na strukturno i hemiski sli~ni i izomerni 

supstancii (210), kako {to se polihloriranite dibenzo-p-dioksini (PCDD), 

polihloriranite dibenzofurani (PCDF) i polihloriranite bifenili (PCB). 
PCDD i PCDF se dve golemi podgrupi na hemikalii so karakteristi~na 
struktura (slika 35a i 35b) vo ~ij sostav se nao|aat dva benzenski prstena 
me|usebno povrzani so kislorodni atomi.   
 
  

       
   a/            b/ 

 

Slika 35. Hemiska struktura na:  a/ PCDD;  b/ PCDF, (x+y=8) 
 

Nazivite na ovie hemikalii (kongeneri130) se izveduvaat od brojot (1-8) i 
polo`bata na hlornite atomi (1-4 i 6-9) koi se vrzani za jaglerodnite atomi vo 

strukturata. Se razlikuvaat vkupno 75 kongeneri na PCDD i 135 kongeneri na 

                                                           
128

 Maligno zaboluvawe na limfocitnoto tkivo koe doveduva do otekuvawe na limfnite jazli i 
slabeewe na imunolo{kiot sistem vo organizmot.  
129

 Grupa maligni tumori koi se razvivaat vo mekite tkiva, kako {to se muskulite, tetivite, 
krvnite i limfnite sadovi, nervnoto i svrznoto tkivo na koskite i zglobovite i dr. Sarkomite 
naj~esto se zastapeni vo tkivata na ekstremitetite, stomakot, glavata i vratot. 
130

 Kongener e sekoj ~len na familijata na srodni hemiski supstancii koi imaat isto hemisko 
poteklo, zaedni~ka hemiska struktura ili funkcija. Kongenerite so ist broj hlorni atomi se 
narekuvaat homolozi. Homolognite grupi mnogu ~esto se ozna~uvaat so kratki nazivi, kako {to 
se tetrahlor dioksini, oktahlor dioksini, tetrahlor furani, oktahlor furani i dr.   
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PCDF. Kongenerite koi se hlorirani vo polo`ba 2,3,7,8 se dolgotrajni vo 
`ivotnata sredina i se toksi~ni. 2,3,7,8-TCDD (slika 36) se karakterizira so 
doka`ano kancerogeno dejstvo.  

 
 

 
 

Slika 36. Hemiska struktura na 2,3,7,8-TCDD 
 

 2,3,7,8-TCDD i ostanatite dioksini imaat lipofilni karakteristiki i se 
nao|aat vo masnoto tkivo na `ivotnite i ribite, mlekoto i mle~nite proizvodi 
bogati so mle~ni masti, jajcata i nivnite proizvodi, i vo rastitelnite masla. 
Vo masnoto tkivo na `ivite organizmi ovie hemikalii mo`e da se 
bioakumuliraat i biomagnificiraat na sekoe hierarhisko nivo vo biolo{kiot 
sinxir na ishranata (planktoni>ribi>ptici grablivki>cica~i>~ovek) vo 

koncentracii mnogu pati povisoki od dozvolenite131.  
 Toksi~nosta na celata grupa dioksini ili samo za edna hemikalija se 

izrazuva vo odnos na 2,3,7,8-TCDD preku faktorot na ekvivalentna toksi~nost 
(Toxicity Equivalency Factor, TEF). TEF e faktor koj se primenuva vo procenkata na 
rizikot pri opredeluvawe na relativnata toksi~nost me|u specifi~nite 
hemikalii ili nivnite smesi, naj~esto dioksini, furanite ili bifenilite. 

Vrednosta na TEF za 2,3,7,8-TCDD e ednakva na edinica (TEFTCDD =1), dodeka 
relativnata toksi~nost na site ostanati hemikalii od ovaa grupa e pomala, 
kako {to e prika`ano vo tabelata 4. Vkupnata toksi~nost na smesata se 

izrazuva kako zbir na ekvivalentite na toksi~nost (Toxic Equivalence, TEQ)132 za 
nekoi kongeneri vo odnos na 2,3,7,8-TCDD. Se procenuva deka sekojdnevnoto 
optovaruvawe na ~ovekoviot organizam so dioksinite e vo granicite od 4-80 pg 
TEF/g masti. Rezultatite od istra`uvawata sprovedeni vo poslednite 
dvaesetina godini poka`uvaat deka dnevniot vnes na dioksinite ne treba da 

bide pogolem od 1,0 pg TEFTCDD/kg telesna masa. TEF vrednostite za nekoi 
kongeneri se razlikuvaat vo zavisnost od vidot na organizmite.  
 

Zdravstven rizik   
 2,3,7,8-TCDD kaj eksperimentalnite `ivotni predizvikuva mnogu 
nesakani efekti, kako {to se slabeewe, promeni vo crniot drob, o{tetuvawe i 

atrofija133 na timusot so {to se namaluva nivoto na imunoglobulinite i 
efikasnosta na imunolo{kiot sistem vo organizmot. Isto taka, 2,3,7,8-TCDD 
vlijae vrz endokriniot i reproduktivniot sistem i deluva kako tumorski 

                                                           
131 Procesite na bioakumulacija i biomagnifikacija predizvikuvaat hroni~no truewe koe se 
manifestira so naru{uvawe na endokriniot sistem, problemi vo razvojot na organizmot, pojava 
na reproduktivni, kancerogeni, imunotoksi~ni i nevrotoksi~ni efekti. 
132

 Proizvod od koncentracijata na eden kongener so negovata TEF-vrednost pretstavuva 

ekvivalent na toksi~nost (TEQ) na toj kongener vo odnos na 2,3,7,8-TCDD. Zbirot na site takvi 

proizvodi pretstavuva ekvivalent na toksi~nost na smesata vo odnos na 2,3,7,8-TCDD. 
133

 Vo prevod od latinski jazik, atrophǐa, zna~i bez hrana. Vo stru~en kontekst se upotrebuva so 
zna~ewe za su{ewe, gubewe ili zakr`lavenost na tkivata i organite.  
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promotor so zgolemuvawe na za~estenosta na pojavata na nekolku formi na rak, 
kako {to se rak na dojka, prostata i leukemija. Kaj rabotnicite od industrijata 
koi se izlo`eni na dioksin mnogu ~esta e pojavata na sarkomi na mekite tkiva, 

limfomi i rak na `eludnikot. 2,3,7,8-TCDD predizvikuva o{tetuvawe na 
kardiovaskularniot i nervniot sistem, a na liceto i ko`ata se pojavuvaat 
karakteristi~ni hlorakni. Biolo{koto poluvreme na eliminacija od 

organizmot e 7-8 godini. Letalnata doza za gvinejskoto prase e 0,5 μg/kg.  
 

Tabela 4. Faktor na ekvivalentna toksi~nost (TEF) za dioksini i furani 
 

Hemikalii (PCDD i PCDF) 
Faktor na 

ekvivalentna 
toksi~nost (TEF) 

  2,3,7,8-Tetrahlorodibenzo-p-dioksin  1.0 

  1,2,3,7,8-Pentahlorodibenzo-p-dioksin  0,5 

  1,2,3,4,7,8-Heksahlorodibenzo-p-dioksin  0,1 

  1,2,3,6,7,8-Heksahlorodibenzo-p-dioksin  0,1 

  1,2,3,7,8,9-Heksahlorodibenzo-p-dioksin  0,1 

  1,2,3,4,6,7,8-Heptahlorodibenzo-p-dioksin  0,01 

  1,2,3,4,6,7,8,9-Oktahlorodibenzo-p-dioksin  0,001 

  2,3,7,8-Tetrahlorodibenzofuran  0,1 

  2,3,4,7,8-Pentahlorodibenzofuran  0,5 

  1,2,3,7,8-Pentahlorodibenzofuran  0,05 

  1,2,3,4,7,8-Heksahlorodibenzofuran  0,1 

  1,2,3,6,7,8-Heksahlorodibenzofuran  0,1 

  1,2,3,7,8,9-Heksahlorodibenzofuran  0,1 

  2,3,4,6,7,8-Heksahlorodibenzofuran  0,1 

  1,2,3,4,6,7,8-Heptahlorodibenzofuran  0,01 

  1,2,3,4,7,8,9-Heptahlorodibenzofuran  0,01 

 1,2,3,4,6,7,8,9-Oktahlorodibenzofuran  0,001 

 
 

 Poznavaweto na rizikot pri izlo`enost na 2,3,7,8-TCDD i na drugite 
dioksini vo `ivotnata sredina, nesomneno ja nametnuva potrebata za postepeno 
isfrlawe ili zamena na hemikaliite koi doveduvat do nivnoto sozdavawe.  

Na primer: 

i. Koncentracijata na dioksinite koi se osloboduvaat vo `ivotnata 
sredina so sogoruvawe na olovniot benzin e namalena so negovata 
zamena so bezoloven benzin; 

ii. Vo proizvodstvoto na hartija pri belewe na drvenata pulpa so hlor se 
formiraat dioksinite, vklu£uvaj}i go i 2,3,7,8-TCDD. Poradi toa 
hlorot pove}e ne se upotrebuva kako sredstvo za belewe i se zamenuva 

so hlordioksid (ClO2). 
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  Karakteristi~ni primeri za (ne)namerna izlo`enost na dioksin vo 
minatoto: 

i. Vo tekot na vietnamskata vojna vo 60-tite godini na minatiot vek 
sekojdnevno bile tretirani golemi zeleni povr{ini so bujna vegetacija so 
razli~ni herbicidi so cel da se uni{tat. Me|u site niv osobeno e aktuelen 
t.n. portokalov agens, („agent Orange“). Spored statisti~kite procenki 
izvedeni vo SAD,  vo tekot na voenite dejstva niz vietnamskite xungli se 
rasprskani okolu 50000 toni portokalov agens, kontaminiran so pove}e od 2 

ppm 2,3,7,8-TCDD, {to e pribli`no okolu 100-150 kg dioksin sè vkupno, a za 
~ie dejstvuvawe ne postoele nau~ni soznanija. Pojavata na novoroden£iwa so 
genetski deformacii, osobeno vo oblastite koi bile intenzivno tretirani, 
bila prvata indikacija za nivnoto postoewe i {tetnoto dejstvo vrz `ivotot 
i zdravjeto na lu|eto.   

ii. Havarijata vo kompleksot na hemiskata industrija vo 1976 godina vo Seveso, 
grad vo blizina na Milano, Italija predizvikala osloboduvawe na golemi 
koli~estva hemikalii i dioksin vo vozduhot, spored procenkite okolu 1 kg, 
poradi {to pove}e od 17000 `iteli bile izlo`eni na visoki koncentracii 
na 2,3,7,8-TCDD. Vo najzagadenite oblasti na gradot e utvrdeno prisustvo na 
dioksin vo koncentracii od 0,1-5.0 mg/m

2. Ispituvawata napraveni vo tek na 
10 godini po izlo`enost na dioksin poka`ale zgolemuvawe na brojot na 
zaboleni od rak na crniot drob, `ol~noto }ese i debeloto crevo kaj 
lokalnoto naselenie. Ne se registrirani smrtni slu~ai od direktnoto 
dejstvo na 2,3,7,8-TCDD, me|utoa zabele`ano e masovno izumirawe na 
razli~nite vidovi `ivotni, osobeno cica~ite vo okolinata na gradot. Ova 
poka`uva deka nekoi `ivotni se po~uvstvitelni na dejstvoto na dioksinite 
od lu|eto. 

iii. Vo izminative pedesetina godini registrirani se pove}e od 20 industriski 
havarii so dioksini vo svetot so razli~en intenzitet. Masovna izlo`enost 
na dioksin e zabele`ana vo 1968 godina vo Japonija („Yusho“ sindrom) i vo 
1979 godina vo Tajvan („Yu Cheng“ sindrom). Vo dvata izolirani incidenti 
evidentirani se pove}e od 3500 slu~ai so karakteristi~ni simptomi na 
truewe od orizovo maslo za jadewe, pome{ano so tehni~ka smesa vo ~ij sostav 

se detektirani dioksini (PCDF) i polihlorirani bifenili (PCB) kako 
kontaminenti. 

iv. Izlo`enost na dioksin be{e vo fokusot na stru~nata i nau~nata javnost 
najmnogu poradi informaciite za obidot za atentat vrz ukrainskiot 
opoziciski lider, Viktor Ju{~enko vo 2004 godina so ovaa hemikalija preku 
hranata. Ispituvawata poka`ale prisustvo na dioksin vo koncentracija od 

108000 pg/g masti, {to e 50000 pati pove}e od normalno o~ekuvanite 
koncentracii kaj lu|eto134. Promenite na ko`ata, pojava na hlorakni i 

akuten pankreatit135 se dobro poznati efekti pri izlo`enost na dioksin. 

v. Vo periodot 2007/08 godina, Evropska Komisija go zabrani uvozot na mlekoto 
i mle~nite proizvodi na pazarite {irum EU od regionot Kampanija vo ju`na 

Italija. Zabranata e rezultat na prisustvoto na dioksinite i PCB, sli~ni 
na dioksinite nad maksimalnite koncentracii (5,5 pg/g masti) dozvoleni vo 

bivolskoto mleko i mocarela sireweto, spored direktivata 2011/1259/EC. 
Kontaminacijata na proizvodite od okolu 130 mle~ni farmi e rezultat na 
pove}emese~nata kriza okolu sobiraweto i otstranuvaweto na otpadot i 
negovoto nekontrolirano sogoruvawe vo blizina na pasi{tata okolu gradot 
Neapol i okolniot region Kampanija. Krizata vo letoto 2007 godina e 
kulminacija na pove}egodi{niot proces na improvizacii i nesoodvetna 

                                                           
134

 DOI:https://doi.org/10.1016/S0140-6736(09)60912-0, dostapno na 18.10.2018 godina. 
135

 Akutno vospalenie na pankreasot.   

https://doi.org/10.1016/S0140-6736(09)60912-0
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implementacija na evropskoto zakonodavstvo za otpad vo Italija. Vo 
procesot na sanacijata do dekemvri 2007 godina od regionot bile sobrani 
okolu 100000 toni organski otpad, vklu~itelno i toksi~en industriski 
otpad. 

 

12.3.2 Polihlorirani bifenili i polibromirani bifenili  
 Polihloriranite bifenili (PCB) i polibromiranite bifenili (PBB) se 
dve golemi grupi sinteti~ki hemikalii dobro rastvorlivi vo mastite i 
maslata, a slabo vo vodata. Poradi toa, tie mo`e da se bioakumuliraat i 
biomagnificiraat vo sinxirot na ishranata. Se karakteriziraat so visoka 
stabilnost i postojanost na nadvore{nite vlijanija vo `ivotnata sredina, kako 
i vo organizmot na lu|eto i `ivotnite. Se vbrojuvaat vo grupata na dolgotrajni, 
bioakumulativni i toksi~ni hemikalii.   

 
12.3.2.1 Polihlorirani bifenili 
 Polihloriranite bifenili se sinteti~ki aromati~ni organski 

soedinenija so hemiska formula C12H10-nCln, kade n e brojot na hlornite atomi. 
Atomite na hlorot vo molekulata mo`e da se nao|aat vo orto (2,2', 6,6'), meta 
(3,3',5,5') i para polo`ba (4,4'). Spored brojot i polo`bata na hlornite atomi 

postojat vkupno 209 izomeri i homolozi na PCB (kongeneri). Poradi toa se 
ozna~uvaat so broevi od 1 do 209 spored preporakite na Me|unarodnata unija za 

~ista i primeneta hemija (JUPAC). Vo sostavot na molekulata na PCB se nao|aat  
dva me|usebno povrzani benzenski prstena (slika 37), koi mo`e da rotiraat 
okolu vrskata koja gi spojuva, gradej}i pritoa dve konfiguracii i toa:  

- planarna koga dvata benzenski prstena se nao|aat vo ista ramnina i 
- neplanarna vo koja benzenskite prsteni se nao|aat pod agol od 90o. 
 

 Planarnite PCB koi ne sodr`at atomi na hlor vo orto polo`ba se 
potoksi~ni soedinenija vo sporedba so neplanarnite PCB. 

 

 
 

Slika 37. Hemiska struktura na PCB 

  

Nazivot „PCB sli~ni na dioksinite“ se odnesuva za 12 soedinenija koi 
imaat sli~na toksi~nost kako i dioksinite. Poznati se nekolku homologni 
grupi koi se karakteriziraat so opredelen broj izomeri, pretstaveni vo 
tabelata 5.  

PCB se primenuvaat kako tehni~ka smesa od pribli`no 50 i pove}e 
kongeneri. Vo zavisnost od sostavot i brojot na hlornite atomi vo molekulata, 

PCB se sre}avaat vo razli~ni agregatni sostojbi od maslovidni te~nosti do 
beli kristalni supstancii ili amorfni cvrsti smoli, rastvorlivi vo organski 
rastvoruva~i, masti i masla. Se karakteriziraat so hemiska i termi~ka 
stabilnost koja im ovozmo`uva {iroka primena vo industrijata za 
proizvodstvoto na plasti~nite materijali, gumite, boite, lakovite, athezivite, 
aditivite, pesticidite, hartijata za pe~atewe, cementot, maslata za 
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podma~kuvawe, kako i za razli~ni ognootporni sredstva za prema~kuvawe i 
sredstva za impregnirawe i za{tita od po`ari. Bidej}i tie se te{ko zapalivi 
se upotrebuvaat vo proizvodstvoto na  specifi~nite masla za izolirawe i 
ladewe na elektri~nite transformatori, kondenzatori, vakum pumpi, 
sistemite za prenos na toplinata i hidrauli~nite presi. Poznati se pod 

razli~ni komercijalni nazivi, kako {to se Aroclor (SAD), Phenoclor (Francija), 
Clophen (Germanija), Sovol (Rusija), Kanechlor (Japonija), Piraleni, Piranoli, 
Delor i dr. Vo trgovijata naj~esto se sre}avaat pod nazivot Aroclor

136. Se 
procenuva deka vo periodot od 1929 do 1989 godina, vo svetot vkupno se 

proizvedeni pribli`no 2 milioni toni PCB za primena vo industrijata. 
 

Tabela 5. Homologni grupi i broj na izomeri na „PCB sli~ni na dioksini“ 
 

Hemikalii (homologni grupi) Broj na izomeri 

Monohlorbifenili 3 

Dihlorbifenili   12 

Trihlorbifenili      24 

Tetrahlorbifenili      42 

Pentahlorbifenili      46 

Heksahlorbifenili      42 

Heptahlorbifenili 24 

Oktahlorbifenili  12 

Nonahlorbifenili  3 

Dekahlorbifenili  1 

  
 
 Vo mnogu zemji vo svetot proizvodstvoto, proda`bata i prerabotkata na 

PCB e zabraneta kon krajot na 80-tite i po~etokot na 90-tite godini na 
minatiot vek, no so toa ne se re{eni mnogubrojnite problemi vo `ivotnata 
sredina, kako i natamo{nata izlo`enost na lu|eto i `ivotnite. Glavni izvori 

na postojani emisii na PCB vo `ivotnata sredina se nekontroliranoto 
sogoruvawe na starite i iskoristeni mineralni masla vo industriskite ili 
komunalnite deponii, kako i nesoodvetnoto skladirawe i ~uvawe na starite i 
nefunkcionalni elektri~ni uredi koi koristat specifi~ni masla za termi~ka 

izolacija i ladewe. Od vozduhot PCB lesno se apsorbiraat na neorganskite 
i/ili organskite soedinenija i na toj na~in kontinuirano navleguvaat vo 

sinxirot na ishranata. PCB i ostanatite hlorirani i bromirani hemikalii, 

kako {to se polihloriranite dibenzo-p-dioksini, polihloriranite dibenzo-
furani i polibromiranite difenil-etri zaedno so organohlornite pesticidi 
pripa|aat na grupata na dolgotrajni organski kontaminenti.  
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 Na primer: Aroclor 1242, zna~i PCB produkt od serijata 1200 (oznaka na proizvoditelot 

Monsanto, SAD) so koncentracija na hlor, 42% w/w. 
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Zdravstven rizik  
Vo organizmot PCB se vnesuvaat naj~esto so hranata. Nivnata 

biotransformacija vo crniot drob se odviva so procesite na hidroliza i 
oksidacija. So hidrolizata koja se izveduva primarno vo para i meta polo`ba, 
dokolku ovie mesta ne se supstituirani, se dobivaat metaboliti koi se 

eliminiraat preku urinata. So oksidacija na nekoi PCB se formiraat aren-
oksidite, me|uprodukti i reaktivni soedinenija koi pod vlijanie na prisutnite 
enzimi mo`e da se transformiraat vo hidrosolubilni soedinenija, kako {to se 
fenolite, dihidrodiolite i kowugatite na glutationot, ili vo drugi 
potencijalno toksi~ni makromolekularni soedinenija so citotoksi~no, 

mutageno i kancerogeno dejstvo. Metabolitite pretstavnici na PCB so pogolem 
broj hlorni atomi vo molekulata se eliminiraat od organizmot preku `ol~kata 

i fecesot, dodeka metabolitite na ostanatite pretstavnici na PCB so pomal 
broj hlorni atomi se eliminiraat preku urinata. Ako ne se metaboliziraat, 

PCB se deponiraat vo masnoto tkivo. Biolo{koto poluvreme na eliminacija na 
PCB od organizmot se procenuva na pribli`no 10 godini. Nivnata raspredelba 
vo organizmot zavisi od hemiskata struktura, kako i od fizi~ko-hemiskite 
karakteristiki i koncentracija na kongenerot. Vo po~etokot tie se 
raspredeluvaat vo crniot drob poradi negovata dobra prokrvavenost i vo 
muskulite poradi relativno golemiot volumen na muskulnoto tkivo. 

Izlo`enost na PCB vo organizmot mo`e da se sledi vo maj~inoto mleko, 
serumot i vo masnoto tkivo. Indukcijata na nekoi enzimi mo`e da se iskoristi 

kako biomarker na izlo`enost na lu|eto i `ivotnite so PCB, iako sli~ni 
karakteristiki imaat i drugite hemikalii, kako {to se PCDD i PCDF.  
 PCB se karakteriziraat so slabo izrazena akutna toksi~nost utvrdena kaj 
eksperimentalnite `ivotni. Me|utoa kaj lu|eto akutnata toksi~nost e posilno 
izrazena. Vo ekolo{kata katastrofa predizvikana so ovie hemikalii vo 1968 

godina vo Kju{u, Japonija, poznata kako „Yusho
137“ sindrom iljadnici lu|e bile 

zatrueni so masloto za jadewe koe slu~ajno bilo pome{ano so tehni~ka smesa 

Kanechlor 400 vo ~ij sostav imalo PCB i PCDF. Pokraj te{kite akutni 
o{tetuvawa na vnatre{nite organi, o~ite, reproduktivniot, centralniot 
nerven sistem i pojavata na hlorakni na ko`ata, opi{ani se promeni i 
deformacii kaj novoroden~iwata i malite deca. Dolgi godini po nesre}ata 
za~estena e pojavata na rak na belite drobovi i crniot drob kaj licata 
izlo`eni na ovie hemikalii. 
 Hroni~nata izlo`enost na PCB kaj lu|eto i eksperimentalnite `ivotni 
se karakterizira so namaluvawe na efikasnosta na imunolo{kiot sistem 
prosledeno so ~esti bakteriski i virusni infekcii vo organizmot. Isto taka, 

PCB predizvikuvaat naru{uvawe na endokrinata funkcija i drugi nesakani 
efekti povrzani so reproduktivniot sistem, rastot i razvojot na decata i dr. 

Vo organizmot nekoi pretstavnici na PCB, kako {to e 3,3’,4,4’-
tetrahlorbifenil (TCB), mo`e da interferiraat so tiroidnite hormoni, 

poradi sli~nata hemiska struktura na eden metabolit na TCB so hormonot 
tiroksin i negovata sposobnost da se vrzuva za istite receptori. Kako rezultat 
na kompetitivniot mehanizam na vrzuvawe se namaluva koli~estvoto na 
tiroksin hormonot vo organizmot.    

Karakteristi~ni primeri za nenamerna izlo`enost na polihloriranite 
bifenili vo minatoto:   
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 Vo prevod od japonski jazik, zna~i „bolest od maslo“. 
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i. Hroni~nata izlo`enost na lu|eto so PCB naj~esto e rezultat na peroralen vnes 
na kontaminiranata hrana vo organizmot, osobeno so ribi od zagadenite reki i 
ezera. Taka na primer, visoki koncentracii na ovie hemikalii se utvrdeni vo 
ribite od Golemite ezera vo SAD vo 70-tite godini na minatiot vek. Od 1976 
godina zabranet e ribolovot na rekata Hadson, poradi mo`nosta za 

bioakumulacija na PCB vo ribite. Hroni~nata izlo`enost na ovie hemikalii e 
prosledena so brojni nesakani i toksi~ni efekti kako {to se o{tetuvawe na 
crniot drob, bubrezite, reproduktivniot, nervniot i imunolo{kiot sistem i 
pojava na kancerogeno, teratogeno i mutageno dejstvo. Kolku e pogolem brojot na 
hlornite atomi vo molekulite na PCB, toksi~noto dejstvo na ovie hemikalii }e 
bide posilno izrazeno.   

ii. Izlo`enost na PCB vo 1999 godina vo Belgija predizvika celosen zastoj na 
proizvodstvoto i blokirawe na proda`bata na mnogu prehranbeni proizvodi, 
kako i sto~na hrana vo zemjite ~lenki na EU. Imeno, vo fabrikata za 
proizvodstvo na sto~na hrana, poradi nevnimanie i otsustvo na stru~na 
kontrola, nenamerno se pome{ani okolu 2-4 kg „arohlor 1260“ so `ivotinska 

mast (80000 kg). Arohlor 1260 e smesa na PCB hemikalii koi se primenuvaat vo 
industrijata kako transformatorsko maslo. Vo procesot na proizvodstvo i 
zagrevawe na smesata se formirale dioksini. Kontaminiraniot proizvod 
ponatamu e pome{an so druga hrana koja kontinuirano vo podolg vremenski 
period se primenuvala vo ishranata na `ivotnite na mnogu farmi niz Belgija, 
kako i vo nekoi drugi zemji vo EU. Slu~ajot e objaven vo javnosta vo maj 1999 
godina. Vo golem broj primeroci na pile{koto, svinskoto i govedskoto meso, 
mlekoto i mle~nite proizvodi i jajcata utvrdeni se visoki koncentracii na 
dioksin koi vo nekoi proizvodi bile 5000 pati pove}e od dozvolenite. No i 
pokraj toa ne se evidentirani karakteristi~ni simptomi na akutna ili 
hroni~na izlo`enost na dioksini kaj naselenieto, kako {to e vo mnogute drugi 
slu~ai potvrdeni vo minatoto. 
 

Procenkata na kontaminacija na hranata so PCB spored Evropskata 
agencija za bezbednost na hranata mo`e da se napravi preku analiza na samo 

{est pretstavnici, t.n. indikatori na PCB, zastapeni vo najgolem broj poznati 
komercijalni smesi so {iroka primena vo `ivotnata i rabotnata sredina. 

Koncentracijata na PCB vo ispituvaniot materijal mo`e da se izrazi kako broj 
na site poedine~no utvrdeni kongeneri ili kako broj na site kongeneri so 

opredelena struktura (homologni grupi, planarni PCB i dr.). Hemiskite nazivi 
na {este indikatori na PCB se: 

- PCB-28: 2,4,4’-trihlorbifenil 

- PCB-52: 2,2’,5,5’-tetrahlorbifenil 
- PCB-101: 2,2’,4,5,5’-pentahlorbifenil 
- PCB-138: 2,2’3,4,4’,5’-heksahlorbifenil 
- PCB-153: 2,2’,4,4’5,5’-heksahlorbifenil 

- PCB-180: 2,2’,3,4,4’,5,5’-heptahlorbifenil 
 

Najvisoki koncentracii na PCB se utvrdeni vo ribite, jajcata, mlekoto, 
mesoto i vo nivnite proizvodi. Vo prehranbenite proizvodi od rastitelno 

poteklo utvrdeni se najniski koncentraci na PCB. 
Prisustvoto na ovie hemikalii vo razli~ni koncentracii e utvrdeno 

nasekade vo `ivotnata sredina, vo talogot od rekite i moriwata, gle~erite na 
Arktikot i Antartikot, planktonite, masnoto tkivo na `ivotnite i morskite 
ptici, maj~inoto mleko i vo sostav na ~ovekoviot organizam. So Stokholmskata 
konvencija za dolgotrajni organski kontaminenti od 2001 godina ovoj problem 
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poleka no sigurno se nadminuva. So cel za{tita na zdravjeto i `ivotot na 
lu|eto i kvalitetot na `ivotnata sredina, usvoeni se brojni za{titni merki i 
preporaki za zabrana ili ograni~uvawe na proizvodstvoto, upotrebata i 

emisijata, uvozot i izvozot na PCB hemikaliite. Do 2025 godina ostanuva 
edinstveno mo`nosta za koristewe na elektri~nite uredi koi sodr`at PCB. 
Iako, upotrebata na PCB hemikaliite denes e ograni~ena, tie sè u{te se 
zna~ajni kontaminenti vo na{ata hrana, poradi nivnata prekumerna i 
neodgovorna primena vo minatoto i dolgotrajnosta vo `ivotnata sredina.    

 

12.3.2.2 Polibromirani bifenili 

 Polibromiranite bifenili (PBB) ~ija hemiska struktura e pretstavena 
na slikata 38 se komercijalna smesa na strukturno sli~ni bromirani 
jaglevodorodi koi se primenuvaat kako aditivi za usporuvawe na goreweto vo 
proizvodstvoto na termo-plasti~nite materijali, tekstilot i dr. Vo zavisnost 

od pozicijata i brojot na atomite na bromot (x+y=10), postojat zna~ajni razliki 
vo nivnata struktura koja ima silno vlijanie vrz reaktivnosta i 

toksikolo{kite svojstva. PBB se karakteriziraat so dolgotrajnost vo 
`ivotnata sredina i visok bioakumulaciski potencijal. Vo trgovijata se 

zastapeni samo tri komercijalni smesi na PBB so razli~na sodr`ina na 
bromirani kongeneri, kako {to se: heksabromobifenil (slika 39a), 
oktabromobifenil (slika 39b) i dekabromobifenil (slika 39v). 
 
 

 
Slika 38. Hemiska struktura na PBB (x+y=10) 

 

 

               
  a/       b/      v/ 

 
Slika 39. Hemiska struktura na: a/ 2,2′,4,4′,5,5′-heksabromobifenil;  

b/ 2,2’,3,3’,4,4’,5,5’-oktabromobifenil;  v/ 2,2’,3,3’,4,4’,5,5’, 6,6’- 
dekabromobifenil 

 

 Zdravstven rizik  
 Toksi~niot efekt na PBB e isklu~ok od dobro poznatoto na~elo na  
Paracelzius. Sporedbata na akutnata letalna doza na kofeinot, (LD50, 200 

mg/kg) i akutnata letalna doza na PBB, (LD50, 15000 mg/kg), poka`uva deka 
kofeinot e mnogu potoksi~na supstancija. Me|utoa, vo ovoj slu~aj dozata ne e 
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merilo za toksi~nost na hemikalijata. Vo mnogu poniski dozi od srednata 

letalna doza na kofeinot, PBB }e predizvikaat o{tetuvawe na vitalnite 
organi i funkciite na organizmot, kako {to se o{tetuvawe na crniot drob, 
centralniot nerven sistem, tiroidnata `lezda i supresija na imunolo{kiot 

sistem. PBB se deponiraat vo masnoto tkivo, a simptomite na izlo`enost se 
manifestiraat po 1-2 nedeli. Ako izlo`enoto lice pre`ivee, efektite }e se 
~uvstvuvaat dolgo vreme potoa. Spored Me|unarodnata agencija za istra`uvawe 

na rak, PBB se klasificirani vo grupata 2B, mo`en human kancerogen. Ne se 
upotrebuvaat vo zemjite ~lenki na EU od 2003 godina.  

 Primer za nenamerna izlo`enost na PBB vo minatoto: 
i. Soznanijata za nivnoto vlijanie vrz zdravjeto na lu|eto i `ivotnata sredina se 

dobieni kako rezultat na golemiot broj nau~ni studii i ispituvawa napraveni 
vo sredinata na 70-tite godini na minatiot vek na teritorijata na sojuznata 
dr`ava Mi~igen vo SAD. Imeno, na mnogu farmi {irum Mi~igen vo 1973 godina 
poradi nevnimanie i slu~ajna izlo`enost na dobitokot i `ivinata so 

komercijalna smesa na heksabromobifenil (FireMaster FF-1) preku hranata, 
uni{teni bile iljadnici grla stoka, `ivina i golemo koli~estvo prehranbeni 
proizvodi, kako {to se mleko, meso i jajca kontaminirani so ovie hemikalii. 

Od toga{ PBB ne se proizveduvaat vo SAD.  

 
12.3.3 Polibromirani difenil etri  
 Polibromiranite difenil etri (PBDE) ~ija hemiska struktura e 
pretstavena na slikata 40 se sinteti~ki organski hemikalii koi se 
primenuvaat kako aditivi za spre~uvawe ili za usporuvawe na goreweto t.n. 

sredstva za za{tita od po`ari. Postojat nekolku glavni grupi na PBDE koi se 
ozna~uvaat spored brojot na bromnite atomi vo molekulata (m+n=10), kako {to 

se tetra-, penta-, heksa-, hepta-, okta- i deka-bromirani difeniletri (-BDE). 
Poradi nivnata termi~ka stabilnost naj~esto se primenuvaat kako aditivi vo 
proizvodstvoto na polistirenite, poliuretanskite peni, }ilimite, mebelot, 
tekstilot, izolaciskiot materijal vo elektronikata, plasti~nite materijali i 
delovite za televizorite, kompjuterite i drugite elektri~ni uredi koi imaat 
{iroka primena vo industrijata i doma}instvata.  
 

 
Slika 40. Hemiska struktura na PBDE, (m+n=10) 

 

Zdravstven rizik  
 PBDE se karakteriziraat so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina, 
sposobnost za bioakumulacija vo masnoto tkivo na vodnite organizmi i 
cica~ite i so biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata. Kaj lu|eto i 

`ivotnite,  PBDE predizvikuvaat o{tetuvawe na crniot drob, naru{uvawe na 
reproduktivniot i centralniot nerven sistem, na tiroidnata `lezda i 
supresija na imunolo{kiot sistem kaj lu|eto i `ivotnite. Vo zemjite ~lenki na 

EU upotrebata na okta-BDE e zabraneta od 2004 godina, na deka-BDE od 2008 
godina, a na tetra-, penta-, heksa- i hepta-BDE od 2009 godina. 
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12.3.4 Heksa-bromociklododekan i tetra-bromobisfenol A 
 Heksa-bromociklododekan (HBCD), slika 41a i tetra-bromobisfenol A 
(TBBPA), slika 41b, se pretstavnici na grupata bromirani hemikalii koi se 
koristat kako aditivi vo proizvodstvoto na izolaciskite materijali vo 
elektronskata industrija, otporni na visoki temperaturi i gorewe. Se 
karakteriziraat so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina, bioakumulacija i 
biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata. Predizvikuvaat o{tetuvawa na 
reproduktivniot sistem na lu|eto i `ivotnite. 
 
 

      
          a/                                  b/ 

Slika 41. Hemiska struktura na:  a/ heksa-bromociklododekan;   
b/ tetra-bromobisfenol A 

 

12.3.5 Dihlor-difenil-trihloretan 

 Dihlor-difenil-trihloretanot (DDT) e sinteti~ka hemikalija, koja 
denes pretstavuva sinonim za zagaduvaweto na `ivotnata sredina. DDT e 
sintetiziran vo 1874 godina, a negovite izvonredni insekticidni svojstva se 

utvrdeni vo 1939 godina138. Vo komercijalnata upotreba DDT e voveden vo tekot 
na Vtorata svetska vojna vo 1943 godina. Toj e pretstavnik na relativno malata 
grupa strukturno i hemiski sli~ni toksi~ni hemikalii, poznati kako 

organohlorni insekticidi139. DDT ima univerzalna primena vo za{titata na 
rastenijata i rastitelnite proizvodi od insektite, vo javnata i komunalnata 
higiena za uni{tuvaweto i kontrolata na populacijata na komarcite, bolvite i 
drugite insekti prenositeli na opasnite zaboluvawa, kako {to se tifusot, 

malarijata, `oltata treska, kolerata i dr. Nevrotoksi~noto dejstvo na DDT se 
manifestira so supresija na nervnite impulsi poradi naru{uvawe na natrium 

jonskite kanali vo nevronite na insektite. DDT se primenuval vo oblik na 
razli~ni formulacii, kako {to se pra{oci, rastvori, granuli, losioni, 
~adlivi sve}i i dr.  

                                                           
138

 Za otkrivaweto i utvrduvaweto na insekticidnite svojstva na DDT, {vajcarskiot 
biohemi~ar i nau~nik Pol Herman Miler (Paul Herman Miler, 1898-1965) vo 1948 godina ja dobil 

Nobelovata nagrada za fiziologija ili medicina. Najpopularnata hemikalija vo svetot, DDT e 
zabraneta vo 1972 godina poradi naru{uvaweto na ramnote`ata vo `ivotnata sredina. 
139

 Vo 50-tite i 60-tite godini na minatiot vek mnogu nau~nici uka`uvale na nesakanite efekti 

na DDT vo `ivotnata sredina. Me|u niv, Rej~el Karson (Rachel Carson, 1907-1964) biolog,  
istra`uva~ i pisatel, prva gi prezentirala svoite soznanija za nesakanite efekti i 
posledicite od upotrebata na DDT na lokalnata flora i fauna vo Merilend, SAD. Vo nejzinoto 

delo „Silent spring“ („Tivka prolet“), objaveno vo 1962 godina, taa detalno gi opi{ala {tetnite 

efekti na DDT i drugite sinteti~ki organohlorni insekticidi vrz `ivotot i zdravjeto na 
lu|eto i `ivotnite, i kvalitetot na `ivotnata sredina. Rej~el Karson e inspirator na 
dvi`eweto za za{tita na `ivotnata sredina koe imalo golem pridones vo formiraweto na 
Agencijata za za{tita na `ivotnata sredina na SAD vo 1970 godina. Vo 1980 godina posthumno i 
e dodelen Pretsedatelskiot medal na slobodata, najvisokoto civilno odlikuvawe vo SAD. 



160 

 

 Vo organizmot i vo `ivotnata sredina, DDT e hemiski stabilen, 
nerastvorliv vo vodata, a dobro rastvorliv vo organskite rastvoruva~i, 
mastite i maslata. Se karakterizira so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina, 
bioakumulacija i biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata. Biolo{koto 
poluvreme na eliminacijata od organizmot se procenuva na 50 godini, vo 
po~vata vo zavisnost od uslovite do 30 godini, a vo vodenata sredina do 150 

godini. DDT se karakterizira so niska akutna toksi~nost. Letalnata doza, LD50, 
oralno za glu{ec e 135 mg/kg. Me|unarodnata agencija za istra`uvawe na rak go 

klasificirala DDT vo grupata 2B, mo`en human kancerogen.    
 

  Zdravstven rizik 

 Vo organizmot, DDT se vnesuva peroralno, naj~esto preku hranata. 
Dolgotrajnata izlo`enost predizvikuva o{tetuvawe na crniot drob i 
naru{uvawe na endokriniot, reproduktivniot, imunolo{kiot i nervniot 

sistem. DDT, slika 42a, i negovite metaboliti i raspadni produkti, kako {to se 
dihlordifenildihloretilenot (DDE), slika 42b, i dihlordifenildihloretanot 

(DDD), slika 42v, imaat sli~ni fizi~ko-hemiski karakteristiki i dobro 
poznata etiolo{ka uloga vo pojavata na rak na dojka kaj `enite.  

DDE se formira so dehidrohlorinacija na DDT, a DDD so reduktivna 
dehlorinacija na DDT. DDE e stabilen metabolit i na DDT i na DDD i nema 
insekticidni svojstva. Site ovie supstancii (DDT, DDE i DDD) se vbrojuvaat vo 
grupata na dolgotrajni, bioakumulativni i toksi~ni hemikalii. So 
Stokholmskata konvencija na OON od 2001 godina se zabranuva proizvodstvoto 

i upotrebata na DDT, osven vo slu~ai na epidemija na malarija so posebno 
odobrenie od SZO. Se procenuva deka so primena na DDT vo `ivotnata sredina 
vo tekot na izminative nekolku decenii se spaseni okolu 100 milioni lu|e od 
opasnite zaboluvawa. 
 
           a/ 

 
b/        v/ 

Slika 42. Hemiska struktura na:  a/ DDT;  b/ DDE;  v/ DDD 

 
12.3.6 Dieldrin 

 Dieldrinot (C12H8Cl6O) e sinteti~ki organohloren insekticid, slika 43, 

hemiski mnogu sli~en na aldrin (C12H8Cl6). Ovie insekticidi se razgleduvaat 
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sekoga{ zaedno, bidej}i vo organizmot na insektite aldrinot se oksidira i 
transformira vo dieldrin, metabolitot za koj se povrzuvaat insekticidnite 

svojstva140. Spored hemiskite svojstva, dieldrinot e postabilen od aldrinot i se 
karakterizira so po{irok spektar na insekticidno dejstvo. Poradi toa, 
dieldrinot se upotrebuval vo zemjodelstvoto, veterinarstvoto i komunalnata 
higiena. Vo periodot od 1950 do 1974 godina, aldrinot i dieldrinot intenzivno 
se primenuvale vo mnogu programi za uni{tuvawe i kontrola na populacijata na 
razli~nite insekti, kako {to se komarcite, skakulcite, crvite, termitite, 

kompirovata zlatica, malite glodari (Microtus arvalis) i drugite {tetnici 
prisutni vo obrabotlivata po~va, ovo{nite nasadi, `itarkite, kompirot i 
pamukot. Dieldrinot se vbrojuva vo grupata na dolgotrajni, bioakumulativni i 
toksi~ni hemikalii. Zabranet e za upotreba od 1987 godina, me|utoa ostatocite 
na dieldrinot se prisutni i denes vo `ivotnata sredina.   
 
 

   
          a/               b/ 
 

Slika 43. Hemiska struktura na: a/ aldrin;  b/ dieldrin 
  

Zdravstven rizik  
 Vo organizmot dieldrinot se vnesuva peroralno so konsumirawe na 
kontaminiranite proizvodi, kako {to se mlekoto, mesoto, ribite, {kolkite 
ili preku maj~inoto mleko kaj malite deca. Predizvikuva o{tetuvawe na 
crniot drob i bubrezite, naru{uvawe na nervniot, reproduktivniot i 
imunolo{kiot sistem, zgolemena smrtnosta kaj novoroden~iwata, naru{uvawe 
na rastot i razvojot na decata i pojava na nekoi formi na rak vo organizmot.  
 

12.3.7 Heksahlorbenzen 
 Heksahlorbenzenot (C6Cl6) ~ija struktura e pretstavena na slikata 44 e 
sinteti~ka hemikalija nerastvorliva vo vodata, no dobro rastvorliva vo 
organskite rastvoruva~i, mastite i maslata. Se primenuva kako fungicid za 
za{tita na semenskiot materijal, vo proizvodstvoto na boite, eksplozivnite 
sredstva, municijata, sinteti~kata guma, organskite hemikalii i dr. Mnogu 
~esto heksahlorbenzenot se sozdava kako otpaden produkt ili ne~istotija vo 
proizvodstvoto na hloriranite pesticidi ili pri sogoruvaweto na 
komunalniot otpad koj sodr`i hlorirani soedinenija. Heksahlorbenzenot se 

                                                           
140

 Ovie hemikalii se sintetiziraat so t.n. Diels-Alder reakcijata na cikloadicija so koja se 
dobivaat soedinenija so nezasiten {esto~len prsten. Za prvpat, reakcijata ja objavile Oto 

Diels (Otto Diels, 1876-1954) i Kurt Alder (Kurt Alder, 1902-1958) vo 1928 godina, a vo 1950 godina 
ja dobile Nobelovata nagrada za hemija. So nivniot metod za sintetizirawe na cikli~nite 
organski soedinenija se ovozmo`uva industriskoto proizvodstvo na sinteti~kata guma i 
plastikata. Nazivite na hemikaliite, Aldrin i Dieldrin se vo nivna ~est. 
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karakterizira so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina, bioakumulacija i 
biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata. 
 

 
 

Slika 44. Hemiska struktura na heksahlorbenzen 

  
 Zdravstven rizik 
 Vo organizmot heksahlorbenzenot naj~esto se vnesuva peroralno so 
konsumirawe na kontaminiranite proizvodi, kako {to se mlekoto, mesoto, 
ribite, {kolkite ili so vdi{uvawe. Se deponira i zadr`uva vo masnoto tkivo 
so godini. Prisustvoto na heksahlorbenzenot vo tkivata, telesnite te~nosti i 
fecesot mo`e da se iskoristi kako biomarker na izlo`enost. Prodol`enata 
izlo`enost mo`e da predizvika karakteristi~ni ko`ni lezii, o{tetuvawe na 
crniot drob, bubrezite, koskite, tiroidnata `lezda i eritrocitite poradi 
namalena produkcija na hemoglobinot, kako i naru{uvawe na endokriniot, 
nervniot i imunolo{kiot sistem, abnormalen razvoj na fetusot, zgolemena 
smrtnost kaj novoroden~iwata, pojava na rak i dr. Negovoto prisustvo vo 
`ivotnata sredina naj~esto kako bio-produkt e rezultat na antropogenite 
izvori na kontaminacijata, kako i od dolgotrajnata i nekontroliranata 
upotreba vo minatoto. Me|unarodnata agencija za istra`uvawe na rak go 
klasificirala heksahlorbenzen vo grupata 2B, mo`en human kancerogen.       
 

12.3.8 Hlordan 
 Hlordanot (C10H6Cl8), slika 45, e sinteti~ki organohloren insekticid so 
{irok spektar na dejstvo vo za{titata na zemjodelskite i gradinarski kulturi, 
kako {to se `itarkite, zelen~ukot, ovo{jeto, maslodajnite rastenija, 
{e}ernata repka, orevite, pamukot i dr. Isto taka, intenzivno se primenuval za 
uni{tuvawe i kontrola na populacijata na termitite. Vo `ivotnata sredina 
hlordanot e hemiski stabilen i nerastvorliv vo vodata, a dobro rastvorliv vo 
vo organskite rastvoruva~i, mastite i maslata. Se vbrojuva vo grupata na 
dolgotrajni, bioakumulativni i toksi~ni hemikalii. Zabranet e za upotreba od 
1988 godina.   

 
Slika 45. Hemiska struktura na hlordan 

  
 Zdravstven rizik  
 Vo organizmot hlordanot se vnesuva peroralno so konsumirawe na 
kontaminiranite proizvodi, kako {to se mlekoto, mesoto, ribite, {kolkite 
ili preku maj~inoto mleko kaj malite deca. Predizvikuva rak na crniot drob, 
o{tetuvawe na endokriniot, digestivniot i nervniot sistem. 
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12.3.9 Mireks 
 Mireksot (C10Cl12), slika 46, e organohloren insekticid koj intenzivno se 
upotrebuval vo periodot od 1962 do 1978 godina vo mnogu programi za 
uni{tuvawe i kontrola na populacijata na crvenite mravki, termitite i 
drugite insekti. Isto taka, mireksot se primenuval kako aditiv za usporuvawe 
na goreweto vo proizvodstvoto na izolaciskite i plasti~nite materijali, 
gumite, boite, hartijata i dr. Se vbrojuva vo grupata na dolgotrajni, 
bioakumulativni i toksi~ni hemikalii. Biolo{koto poluvreme na 
eliminacijata od organizmot se procenuva na okolu 10 godini. Zabranet e za 
upotreba od 1978 godina, me|utoa ostatoci na mireksot i denes mo`e da se 
identifikuvaat vo `ivotnata sredina. 
 

 
Slika 46. Hemiska struktura na mireks 

  
Zdravstven rizik 

 Vo organizmot se vnesuva so vdi{uvawe prvenstveno vo rabotnata sredina 
ili peroralno so konsumirawe na kontaminiranite proizvodi, kako {to se 
mlekoto, mesoto, ribite, {kolkite ili preku maj~inoto mleko kaj malite deca. 
Predizvikuva o{tetuvawe na crniot drob, bubrezite, tiroidnata `lezda, 
digestivniot, endokriniot, reproduktivniot i nervniot sistem, kako i pojava 

na nekoi formi na rak vo organizmot. Letalnata doza, LD50, peroralno, za 
staorec e 300 mg/kg. Me|unarodnata agencija za istra`uvawe na rak go 
klasificirala mireks vo grupata 2B, mo`en human kancerogen.    

 
12.3.10 Toksafen  

 Toksafenot (C10H10Cl8), slika 47, e slo`ena smesa na golem broj hlorirani 
organski soedinenija (terpeni) me|u koi preovladuvaat hloriranite kamfeni. 

Brojot na hlornite atomi vo hemiskata struktura mo`e da varira od C10H11Cl5 do 

C10H6Cl12. Toksafenot koj sodr`i 67-69% hlor e nerastvorliv vo vodata, a dobro 
rastvorliv vo organskite rastvoruva~i, mastite i maslata. Vo periodot od 1960 
do 1982 godina toksafenot intenzivno se primenuval kako ne-sistemski i 
kontakten insekticid za za{tita na rastenijata, kako {to se `itarkite, 
pamukot, ovo{jeto i zelen~uk, kako i za za{tita na dobitokot od insektite. Se 
vbrojuva vo grupata na dolgotrajni, bioakumulativni i toksi~ni hemikalii. 
Zabranet e za upotreba od 1990 godina.   
 

 Zdravstven rizik  
 Vo organizmot toksafenot se vnesuva peroralno so konsumirawe na 
kontaminiranite proizvodi, kako {to se vodata za piewe, mlekoto, mesoto, 
ribite, {kolkite ili preku maj~inoto mleko kaj malite deca. Predizvikuva 
op{ta slabost, konvulzii, o{tetuvawe na crniot drob, bubrezite i tiroidnata 
`lezda, endokriniot, imunolo{kiot i nervniot sistem i pojava na nekoi formi 

na rak vo organizmot. Letalnata doza, LD50, oralno, za staorec e 50 mg/kg, a za 
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vozrasen ~ovek se procenuva na 2-7 g. Me|unarodnata agencija za istra`uvawe na 
rak go klasificirala toksafenot vo grupa 2B, mo`en human kancerogen. 
 

 
 

Slika 47. Hemiska struktura na toksafen 
 
 Listata na dolgotrajni organski kontaminenti, spored odredbite na 
Stokholmskata konvencija od 2001 godina, e pro{irena vo 2009 godina so 

nekolku novi hemikalii (UNEP/POPS/COP.4/38), kako {to se -

heksahlorcikloheksanot, -heksahlorcikloheksanot, heksabromobifenilot, 
heksabromodifenil eterot i heptabromodifenil eterot, hlordekonot, 

lindanot, pentahlorbenzenot, perfluorooktan-sulfonskata kiselina (PFOS) i 
nejzinite soli, perfluorooktan sulfonil fluoridot (PFOS-F), 
tetrabromodifenil eterot i pentabromodifenil eterot, tehni~ki endosulfan 

i heksabromciklododekanot (HBCD). 
 

12.3.11 Hlordekon 
 Hlordekonot (C10Cl10O), slika 48, e sinteti~ki organohloren insekticid, 
mnogu sli~en na DDT i raspaden produkt na mireksot. Hemiski e mnogu stabilen 
vo nadvore{nata sredina i po~vata. Se rastvora vo vodata i vo organskite 
rastvoruva~i. Gi kontaminira povr{inskite i podzemni vodi i e mnogu 
toksi~en za vodnite organizmi. Se karakterizira so dolgotrajnost vo 
`ivotnata sredina, bioakumulacija i biomagnifikacija vo sinxirot na 
ishranata.  
 

 
Slika 48. Hemiska struktura na hlordekon 

 
 Zdravstven rizik  
 Vo organizmot hlordekonot se vnesuva peroralno so konsumirawe na 
kontaminiranite proizvodi i vodata za piewe ili dermalno preku 
ko`a/sluzoko`a vo procesot na negovoto proizvodstvo ili primenata. 
Me|unarodnata agencija za istra`uvawe na rak go klasificirala hlordekonot 
vo grupata 2B, mo`en human kancerogen. 
 Vo periodot od 60-tite godini na minatiov vek do 2002 godina, i pokraj 
zabranata za upotreba na francuskite vlasti od 1993 godina, preparatot 

„Kepone“ so aktivnata supstancija hlordekon, intenzivno se upotrebuval kako 
insekticid na planta`ite za banani na francuskite ostrovi Martinik i 
Gvadalupe locirani vo isto~niot del na Karipskoto more. Dolgotrajnata 
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izlo`enost na lokalnoto naselenie predizvikala seriozna zdravstvena kriza 
koja kulminirala so rak na prostata kaj ma`ite so najvisoka stapka na rast vo 
svetski ramki, neplodnost kaj `enite i drugi nesakani toksi~ni efekti. 
Zabranet e za upotreba od 2011 godina. 
 

12.3.12 -heksahlorcikloheksan i -heksahlorcikloheksan 

 Heksahlorcikloheksanot (HCH) e sinteti~ka hemikalija i tehni~ka 

smesa na osum izomerni formi, kako {to se -HCH (slika 49a), -HCH (slika 

49b), -HCH (poznat kako lindan, slika 49v), -HCH, -HCH i dr. Izomerite se 
ozna~uvaat spored pozicijata na vodorodnite atomi vo strukturata na 

hemikalijata. Vo minatoto, tehni~kata smesa od nekolku izomeri na HCH vo 

kombinacija so -HCH (10-15%) se upotrebuvala kako insekticid vo 

zemjodelstvoto, {umarstvoto i veterinarstvoto. -HCH, -HCH i -HCH se 
karakteriziraat so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina (osobeno vo oblastite 
so postudena klima), bioakumulacija i biomagnifikacija vo sinxirot na 
ishranata.  
 

   
     a/      b/      v/ 

 

Slika 49. Hemiska struktura na: a/ -HCH,  b/ -HCH,  v/ -HCH 
  

 Izomerite na HCH pove}e ne se upotrebuvaat so isklu~ok na lindanot, 
kako pesticid so ograni~ena upotreba vo proizvodstvoto na farmacevtskite 
proizvodi, kako {to se losionite, kremite i {amponite za kosa so 
koncentracija na aktivnata supstancija do 1%, za humana upotreba vo 
lekuvaweto i/ili kontrolata na vo{kite i {ugata.  
  

Zdravstven rizik 
 Vo organizmot izomerite na HCH se vnesuvaat peroralno so konsumirawe 
na kontaminiranata hrana i vodata za piewe, so vdi{uvawe preku belite 
drobovi i dermalno preku ko`a/sluzoko`a pri neposreden kontakt so 

kontaminiranite proizvodi, po~vata ili vodata. Izlo`enost na HCH izomerite 
mo`e da predizvika pojava na razvojna, reproduktivna i imunotoksi~nost i 
drugi nesakani efekti vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto i `ivotnite. Lindanot 
gi o{tetuva nervniot sistem, tiroidnata `lezda, crniot drob i bubrezite. 

Letalnata doza, LD50, oralno za staorec e 88-190 mg/kg. Me|unarodnata agencija 
za istra`uvawe na rak gi klasificirala lindanot i negovite izomeri vo 
grupata 2B, mo`en human kancerogen. 
 

12.3.13 Perfluorirani hemikalii 
  Perfluoriranite hemikalii (PFC) se sinteti~ki hemikalii koi sodr`at 
fluor vo svojata molekula. Se karakteriziraat so visoka termi~ka i hemiska 
stabilnost i ne se me{aat so vodata, mastite i maslata. Kako povr{insko 

aktivni supstancii i aditivi, PFC se primenuvaat vo proizvodstvoto na 
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sredstvata koi go usporuvaat goreweto i penite za gasewe na po`arite, 
premazite za tkaeninite, tekstilot, oblekata, ko`ata i }ilimite, 
hidrauli~nite masla za avionite, fotorezistentnite i anti-reflektira~kite 
premazi za poluprovodnicite, sredstvata za fotolitografijata, kako i za 
proizvodstvo na hartijata i ambala`ata koi doa|aat vo neposreden kontakt so 
hranata so cel impregnirawe i za{tita od vodata, mastite i maslata. Isto taka, 

PFC se primenuvaat vo proizvodstvoto na in vitro dijagnosti~kite medicinski 
sredstva (endoskopi so PFOS filtri, kateteri), farmacevtskite i 
kozmeti~kite proizvodi ({amponi i vodootporni {minki), vo formulaciite na 
insekticidite za kontrola na populacijata na crvenite mravki i termitite, 
kako i za komercijalnite proizvodi za ~istewe, boewe, polirawe i metalno 
oblo`uvawe vo industrijata i doma}instvata. Ovie hemikaliite se sre}avaat 
nasekade vo `ivotnata sredina, hranata, povr{inskite i podzemnite vodi, 
po~vata i vozduhot, vo sevkupniot `iv svet od Arktikot do Antarktikot. Se 
karakteriziraat so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina i vo organizmot na 
lu|eto i `ivotnite. Isto taka, mo`e da ja zgolemat apsorpcijata i toksi~nosta 
na drugite toksi~ni hemikalii.   
 Od grupata na perfluoriranite hemikalii, naj~esto se upotrebuvaat 

perfluorooktan sulfonskata kiselina (PFOS), nejzini soli, perfluorooktan 

sulfonil fluoridot (PFOS-F) i perfluorooktanskata kiselina (PFOA) kako 
aditivi vo proizvodstvoto na fluoriranite polimeri. Ovie hemikalii se 
poznati globalni antropogeni kontaminenti.  
 Poradi {irokata upotreba na perfluoriranite hemikalii, nivnite soli 
i prekurzori, a so cel sledewe na trendot na izlo`enost na `ivite organizmi i 
prezemawe na ponatamo{nite ~ekori vo vrska so procenkata na rizikot od ovie 

hemikalii, Evropskata agencija za bezbednost na hranata (EFSA) od 2010 godina 
vr{i kontinuiran nadzor na perfluoro-alkiliranite hemikalii vo sinxirot 
na ishranata, vo {irok spektar na prehranbeni proizvodi od `ivotinsko i 
rastitelno poteklo, kako i vo razli~nite proizvodi i materijalite koi doa|aat 
vo kontakt so hranata.  
 

12.3.13.1 Perfluorooktan sulfonska kiselina (PFOS), nejzini soli i  
  perfluorooktan sulfonil fluorid (PFOS-F) 
  

 Perfluorooktan sulfonskata kiselina (C8HF17O3S) ili nejzina 
kowugirana baza, perfluorooktan sulfonat (PFOS), e pretstavnik na golemata 
grupa perfluoroalkilirani hemikalii vo ~ij sostav se vbrojuvaat neutralnite 
i anjonskite povr{inski aktivni soedinenija (surfaktanti) koi se 

karakteriziraat so visoka termi~ka, hemiska i biolo{ka stabilnost. PFOS se 
sre}ava vo forma na anjon, kiselina ili sol (slika 50 a/b).   
 

         
       a/     b/ 

 
Slika 50. Hemiska struktura na a/ perfluorooktan sulfonska kiselina;  

b/ kaliumova sol na PFOS (C8F17SO3K) 
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 Vo `ivotnata sredina i vo organizmot perfluorooktan sulfonskata 

kiselina naj~esto e zastapena vo forma na anjon. PFOS e celosno fluoriran 
anjon koj sodr`i sinxir od 8 jaglerodni (C) atomi zasiteni so fluor. Ja~inata 

na C-F vrskata vlijae vrz stabilnosta i drugite svojstva na perfluoriranite 
soedinenija. Vo vodena sredina na sobna temperatura, perfluorooktan 
sulfonskata kiselina vo forma na sol, kako {to e perfluorooktan sulfonil 

fluoridot (PFOS-F), lesno hidrolizira do PFOS. PFOS-F (C8F17SO2F), slika 51, e 
primaren intermedier i reaktant vo hemiskata sinteza na PFOS i negovite 
derivati.   
 

 
Slika 51. Hemiska struktura na perfluorooktan sulfonil fluorid 

  

 Derivatite na PFOS se karakteriziraat so hidrofobnost, lipofobnost i 
sposobnost za namaluvawe na povr{inskiot napon, t.n. fluorosurfaktanti. 
Poradi toa se primenuvaat vo sostavot na mnogu komercijalni proizvodi, kako 
{to se sredstvata za ~istewe, boewe, polirawe i metalno oblo`uvawe odnosno 
hromirawe nameneti za upotreba vo doma}instvata i industrijata. Isto taka, 

PFOS mo`e da bide sostaven del na polimerite. Se karakterizira so 
dolgotrajnost vo `ivotnata sredina, bioakumulacija i biomagnifikacija vo 

sinxirot na ishranata. Namesto vo masnoto tkivo, PFOS i negovite derivati se 
vrzuvaat za proteinite od krvta i crniot drob.    

Perfluorooktanskata kiselina (PFOA) ili nejzinata kowugirana baza, 
perfluorooktanoat (C8HF15O2), slika 52 e sinteti~ka perfluorirana 
karboksilna kiselina i fluorosurfaktant. Se upotrebuva vo proizvodstvoto 
na fluoridnite polimeri i drugite proizvodi so raznovidna primena, kako {to 

e politetrafluoroetilenot (PTFE) odnosno teflonot i sli~ni proizvodi. So 
zagrevawe na teflonskite proizvodi na temperatura povisoka od 450oC, se 
osloboduva PFOA. Ima sli~ni fizi~ko-hemiski karakteristiki kako i PFOS. Se 
karakterizira so dolgotrajnost vo `ivotnata sredina, bioakumulacija i 
biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata. 

 

 
Slika 52. Hemiska struktura na perfluorooktanskata kiselina 

  

 Zdravstven rizik 

 Izlo`enost na PFOS i PFOA kaj eksperimentalnite `ivotni 
predizvikuva silno izrazeni nesakani efekti vrz normalnoto funkcionirawe, 

rastot i razvojot na organizmot. PFOS predizvikuva rak na crniot drob i 
tiroidnata `lezda, a PFOA predizvikuva rak na crniot drob, pankreasot, 
mle~nite `lezdi i testisite, o{tetuvawe na tiroidnata `lezda, kako i pojava 
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na hiperholesterolemijata, ulcerativniot kolitis i dr. I pokraj naglasenoto 
kancerogeno dejstvo, ovie hemikalii ne poka`uvaat mutageno dejstvo. Kaj 

humanata populacija PFOS predizvikuva nesakani efekti vrz normalniot rast i 
razvoj na organizmot, o{tetuvawe na bubrezite, crniot drob, reproduktivniot 
sistem i pojava na nekoi formi na rak. Biolo{koto poluvreme na eliminacija 

od organizmot se procenuva na pove}e od 8 godini. PFOS se vbrojuva vo grupata 
na dolgotrajni, bioakumulativni i toksi~ni hemikalii.    

 Vo zemjite ~lenki na EU, upotrebata na PFOS e zabraneta od juni 2008 
godina, osven vo nekolku slu~ai za koi sè u{te ne postoi alternativno re{enie 
i toa vo proizvodstvoto na poluprovodnicite, hidrauli~nite masla za upotreba 
vo avijacijata, antirefleksnata za{tita vo fotolitografskiot proces, kako i 
za razli~ni galvanski i drugi tehni~ki aplikacii. 
 

12.3.14 Pentahlorbenzen   
 Pentahlorbenzenot (C6HCl5), slika 53, e sinteti~ka hemikalija, 
pretstavnik na grupata na hlorirani aromati~ni jaglevodorodi. Se upotrebuva 

vo proizvodstvoto na PCB hemikaliite za namaluvawe na viskozitetot, 
nosa~ite na boi, kako fungicid pentahlornitrobenzenot (Pentachloronitrobenzene, 

PCNB) i vo izrabotkata na sredstvata koi go usporuvaat goreweto. Se formira 
kako bioprodukt vo tekot na goreweto, toplotnite i industriskite procesi ili 
kako ne~istotija vo proizvodstvoto na organskite rastvoruva~i i pesticidi.  
 

 
Slika 53. Hemiska struktura na pentahlorbenzen (PeCB) 

  
 Pentahlorbenzenot se karakterizira so dolgotrajnost vo `ivotnata 
sredina, bioakumulacija i biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata. Za 
lu|eto e umereno toksi~en, a za vodenite organizmi e mnogu toksi~en. Zabranet 
e za upotreba od 2011 godina.    
 

12.3.15 Hemikalii koi predizvikuvaat endokrini naru{uvawa 
Mnogu hemikalii, kako {to se alkil fenolite, ftalatite, 

organohlornite insekticidi, herbicidite, prirodnite i sinteti~kite 
estrogeni (ili agonisti na estrogenite receptori, kako {to e 

dietilstilbestrolot, DES
141) prisutni vo `ivotnata sredina, vo hranata i 

                                                           
141 DES e prviot sinteti~ki nesteroiden estrogen koj se karakterizira so pojava na mnogubrojni 
endokrini naru{uvawa kaj `enite i so potvrdeno teratogeno dejstvo. Vo periodot od 1938 do 

1971 godina koga e zabranet kako lek, DES se prepi{uval vo terapijata na bremenite `eni za 
spre~uvawe na spontan abortus, krvavewa, predvremeno poroduvawe i dr. Predizvikuva 
hormonsko naru{uvawe, o{tetuvawe na reproduktivniot sistem, neplodnost, pojava na razli~ni 
formi na rak vo organizmot i drugi nesakani efekti so te{ki zdravstveni i emocionalni 
posledici. Isto taka, vo periodot od 1947 do 1972 godina, bila voobi~aena praktikata da se 
stimulira toveweto na govedata i `ivinata so dodavawe na soodvetni koli~estva DES vo 
hranata ili so vgraduvawe na soodvetni implanti pod ko`ata na `ivotnite. Prisustvoto na 

ostatoci od hormonot vo mesoto dovede do zabrana za upotreba na DES kako stimulator na 
rastot na dobitokot. 



169 

 

vodata, mo`e da predizvikaat endokrini ili hormonski naru{uvawa so 
nesakani dejstva vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto. Vo ovaa grupa se vbrojuvaat 
i nekoi prirodni hemikalii, proizvodi na muvlite (pr. zearalenonot) i 
rastenijata, koi se pri~ina za pojavata na golem broj disfunkcii na 
reproduktivniot sistem kaj lu|eto i `ivotnite.  

 
Nazivot hemikalii koi predizvikuvaat endokrini naru{uvawa ili 

hemikalii koi ja naru{uvaat funkcijata na endokriniot sistem vo organizmot 
(Endocrine disrupting chemicals, EDC), kako nov koncept vo toksikologijata, za 
prvpat e voveden vo 1991 godina na eden nau~en sobir vo SAD (Wingspread 

Conference)
142. Ovoj naziv, denes, obedinuva golem broj heterogeni egzogeni 

hemikalii i/ili nivni smesi od sinteti~ko i prirodno poteklo koi 
predizvikuvaat promeni vo procesite na sintezata, osloboduvaweto, 
transportot, metabolizamot, na~inot na vrzuvaweto ili eliminacijata na 
prirodnite hormoni vo organizmot. Mnogu ~esto ovie biolo{ki aktivni 
hemikalii se narekuvaat „kameleon“ hemikalii, bidej}i imaat razli~en na~in 
na dejstvuvawe vo zavisnost od nivnata koncentracija.  

Na primer: 

i. Dioksinite vo visoki koncentracii imaat toksi~no dejstvo, mnogu ~esto 
so letalen ishod. Niskite koncentracii na koi lu|eto sekojdnevno se 
izlo`eni preku kontaminiranata hrana, go zgolemuvaat rizikot od 
pojavata na reproduktivnite naru{uvawa osobeno kaj `enite.  

ii. Heksahlorbenzenot vo visoki koncentracii ja potisnuva, dodeka vo niski 
koncentracii ja zgolemuva androgenata143 aktivnost vo organizmot na 
lu|eto. 

 
 Pojavata i manifestacijata na nesakanite efekti, karakteristi~ni za 

ovie hemikalii }e zavisi od vremeto na izlo`enost, vozrasta, polot, 
fiziolo{kata sostojba na organizmot i od drugi faktori. Pritoa efektite }e 
bidat razli~ni za razli~nite stadiumi od razvojot na organizmot (embrion, 
fetus, dete i vozrasen ~ovek). Ako ovie hemikalii dejstvuvaat vo ranite fazi 
od `ivotot koi se prosledeni so karakteristi~na brza kleto~na 
diferencijacija i organogeneza mo`e da predizvikaat posledovatelni nesakani 
efekti vo organizmot, kaj potomstvoto ili vo populacijata vo celost. Vo mnogu 
slu~ai vlijanieto na ovie hemikalii vo organizmot e nepovratno, a efektite se 
manifestiraat vo tek na celiot `ivot. Ovie naru{uvawa ne se toksikolo{ki 
zna~ajni karakteristiki, tuku funkcionalni promeni koi se manifestiraat so 
brojni nesakani efekti predizvikani od endokrinite hemikalii vo organizmot.  

 
 Listata na toksi~nite hemikalii so nesakani efekti vrz endokriniot i 
reproduktivniot sistem na lu|eto i `ivotnite e mnogu dolga. Prika`ani se 
samo nekolku karakteristi~ni hemikalii za koi postojat sigurni podatoci deka 
predizvikuvaat naru{uvawe na endokrinata funkcija i o{tetuvawe na 
reproduktivniot sistem vo organizmot.  

                                                           
142 1991 National Life Science Education Summit: report of the Wingspread Conference: February 1-3, 1991, Racine, 

Wisconsin, USA. 
143 Vo organizmot, ma{kite polovi hormoni ili androgenite hormoni gi la~at testisite (pr. 
testosteronot) i delumno korata na nadbubre`nite `lezdi (pr. androsteronot). Ottamu, androgenite 
hormoni se prisutni i vo organizmot na `enite.  
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12.3.15.1 Atrazin 
 Atrazinot (C8H14ClN5), (slika 54) e selektiven herbicid od grupata na 
triazini i regulator na rastot na rastenijata. Se upotrebuval vo 
zemjodelstvoto i {umarstvoto za kontrola na {irokolisnite i trevnite 
pleveli naj~esto vo nasadite na industriskite i gradinarskite kulturi. 
Hemiski e stabilen i rastvorliv vo vodata i organskite rastvoruva~i. Se 
karakterizira so relativno dolgo poluvreme na eliminacija vo po~vata 
osobeno vo oblastite so postudena klima. Gi kontaminira povr{inskite i 
podzemni vodi i e mnogu toksi~en za vodnite organizmi. 
 

 
Slika 54. Hemiska struktura na atrazin 

  
Zdravstven rizik 
Vo organizmot atrazinot naj~esto se vnesuva peroralno so konsumirawe 

na kontaminiranata hrana ili vodata za piewe. Predizvikuva naru{uvawe na 
hormonskata ramnote`a na golem broj hormoni, kako {to se estrogenite, 
prolaktinot, luteinot i folikulo-stimulira~kite hormoni neophodni za 
normalnoto funkcionirawe, rastot i razvojot na organizmot. Dejstvoto na 
atrazinot se manifestira so pojava na nesakani razvojni, reproduktivni, 
nevrolo{ki i imunotoksi~ni efekti vo organizmot na lu|eto i `ivotnite. Kaj 
`enite go zgolemuva rizikot od pojava na rak na dojka i jajnicite. Zabranet e za 
upotreba vo zemjite ~lenki na EUod 2003 godina.  

 

12.3.15.2 Parabeni 

 Parabenite (metil-, etil-, propil-, butil-, izobutil-p-hidroksibenzoat), 
slika 55, se hemikalii koi od krajot na 70-tite godini na minatiot vek do denes, 
imaat {iroka primena vo proizvodstvoto na hranata, lekovite i kozmeti~kite 
proizvodi kako aditivi konzervansi protiv bakterii, kvasci i gabi (pr. E209, 

E214, E215, E216, E218 i E219). Parabenite se dobivaat so esterifikacija na p-
hidroksibenzoevata kiselina so soodveten alkohol, kako {to se metanolot, 

etanolot, n-propanolot i drugi alkoholi. 
 

 
Slika 55. Op{ta hemiska struktura na parabenite (p-hidroksibenzoat);  

R e alkil grupa (metil-, etil-, propil-, butil-) 
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Zdravstven rizik 
 Vo organizmot parabenite se apsorbiraat peroralno so konsumirawe na 
kontaminiranite proizvodi ili dermalno. Parabenite se povrzuvaat so 
nesakanite efekti vrz endokriniot sistem, alergiskite reakcii, kontaktniot 
dermatitis, crveniloto i drugite ko`ni naru{uvawa vo organizmot. Isto taka, 
go zgolemuvaat rizikot za pojava na rak na dojka kaj humanata populacija. Butil- 
i propil-parabenite imaat silno izrazeno estrogeno dejstvo vo organizmot koe 
se manifestira so karakteristi~ni `enski fiziolo{ki osobini kaj licata od 

sprotiven pol. Vo soglasnost so direktivata 2014/358/EC, nekoi parabeni, kako 
{to se i-propilparaben, i-butilparabenot, fenilparabenot, benzilparabenot i 
pentilparabenot ne se upotrebuvaat vo proizvodstvoto na kozmeti~kite 
proizvodi.  

 
12.3.15.3 Ftalati  

Ftalatite se estri na ftalnata kiselina (C6H4(CO2H)2), ~ija hemiska 
struktura e prika`ana na slikata 56. Tie se zna~ajni industriski hemikalii i 
neophodni aditivi-plastifikatori vo proizvodstvoto na poli-vinilhlorid 

(PVC) plasti~nite proizvodi so koi se postignuvaat visoki karakteristiki, 
kako {to se dolgotrajnata izdr`livost, fleksibilnost, fizi~kata i 
termi~kata otpornost, transparentnost i dr.   

 

 
Slika 56. Hemiska struktura na o-ftalati; 

(R i R' se dialkil ili alkil aril, funkcionalni grupi) 

  
 Naj~esto se primenuvaat slednite ftalati, i toa: bis(2-etilheksil) 

ftalat (DEHP), di-izodecilftalat (DIDP), di-izononilftalat (DINP), di-metil 
ftalat (DMP), di-etilftalat (DEP), di-n-butilftalat (DBP), diizobutil 
ftalat (DIBP), butilbenzilftalat (BBP), di-n-oktilftalat (DNOP) i 

polietilentereftalat (PET). Mnogu ~esto, ftalatite kako kontaminenti vo 
mnogu niski koncentracii se nao|aat vo hranata, vodata, vozduhot, po~vata, 
mekite plasti~ni igra~ki za malite deca, aerosol sprejot za kosa, parfemite i 
drugite kozmeti~ki preparati, kako i vo sostavot na kapsulite za lekovite i 
sistemite za transfuzija i dijaliza.  
 

Zdravstven rizik 
 Prisustvoto na ftalatite vo organizmot e rezultat od nivnata 
sekojdnevna izlo`enost. Vo organizmot se akumuliraat vo masnoto tkivo, 
me|utoa ne se bioakumuliraat i biomagnificiraat vo sinxirot na ishranata. 
Ftalatite imaat silno izrazen afinitet kon estrogenite receptorite, poradi 
{to mo`e da predizvikaat naru{uvawe na endokrinata funkcija vo organizmot 
prosledeno so metaboli~ki interferencii, rezistencija na insulinot, 
zgolemuvawe na telesnata masa, alergiski reakcii, astma kaj decata i 
vozrasnite i drugi nesakani efekti.  
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 Izlo`enost na visoki koncentracii na ftalati kaj eksperimentalnite 
`ivotni predizvikuva o{tetuvawe na bubrezite, crniot drob, reproduktivniot 
sistem, pojava na alergiski reakcii, tumori i dr. Nekoi ftalati koi se 

primenuvaat vo proizvodstvoto na boite i PVC proizvodite mo`e da ja namalat 
produkcijata na hormonot testosteron ili da predizvikaat reproduktivni 
naru{uvawa vo organizmot. Ftalatite koi se klasificirani vo grupata na 

toksi~ni hemikalii, kako {to se DEHP, DBP, BBP, DINP, DIDP i DNOP se 
zabraneti za upotreba vo zemjite ~lenki na EU vo proizvodstvoto na detskite 
igra~ki i vo proizvodite za nega na decata, prvenstveno poradi nivnata 
reproduktivna toksi~nost. I pokraj utvrdenite toksi~ni i kancerogeni efekti 

na DEHP i na drugite ftalati vo mnogute nau~noistra`uva~ki studii so 
eksperimentalni `ivotni, nivniot efekt vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto sè 
u{te e predmet na intenzivni ispituvawa. Se pretpostavuva deka edna od 
pri~inite za nivnata ponatamo{na upotreba e nepostoeweto na soodvetna 
zamena za ftalatite vo proizvodstvoto na plasti~nite materijali.  
 

12.3.15.4 Bisfenol A 
 Bisfenolot A (Bisphenol A, BPA), slika 57, e sinteti~ka organska 

hemikalija so hemiska formula [(CH3)2C(C6H4OH)2]. Dobro se rastvora vo ocetna 
kiselina, alkalni vodeni rastvori i vo nekoi organski rastvoruva~i, no slabo 
vo voda. Ima {iroka primena vo hemiskata industrija kako aditiv vo 
kombinacija so drugite hemikalii za proizvodstvo na bezbojni, lesni i cvrsti 
plasti~ni proizvodi za elektronska i sportska oprema, kontaktni le}i za o~i, 
detski igra~ki, boi, premazi, sinteti~ki smoli, termo hartija, medicinski 
dijagnosti~ki pomagala, stomatolo{ki materijali, i plasti~ni proizvodi za 
izolacija vo grade`ni{tvoto. Isto taka, se nao|a vo sostavot na epoksidnite 
smoli koi se koristat za oblo`uvawe i formirawe na vnatre{niot, za{titen 
sloj vo cevkite za vodosnabduvawe, konzervite i limenkite, plasti~nite sadovi 
za ~uvawe na hranata i vodata, kako i vo {i{iwata za doen~iwata i malite 
deca. Vo zavisnost od uslovite na ~uvawe, prirodata i vidot na hranata ili 
pijalacite, bisfenolot A od ambala`ata mo`e da migrira vo proizvodot i da se 
apsorbira i deponira vo organizmot. Opasnosta se zgolemuva so intenzivnata 
upotreba i stareeweto na plasti~nite sadovi, a se zabrzuva so nivnoto fizi~ko 
o{tetuvawe, toplotnata obrabotka so sterilizacija-avtoklavirawe ili so 
zagrevawe vo mikrobranova pe~ka.  
 

 
Slika 57. Hemiska struktura na bisfenol A 

 
Zdravstven rizik 

   BPA ima sli~ni karakteristiki i dejstvo na estrogenite hormoni. Vo 
organizmot BPA se vrzuva za estrogenite, androgenite, tiroidnite i drugite 
hormonski receptori. Kaj eksperimentalnite `ivotni predizvikuva endokrini 
naru{uvawa so izrazeni {tetni efekti vrz reproduktivniot, nervniot i 

imunolo{kiot sistem. Izlo`enost na BPA kaj humanata populacija 
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predizvikuva naru{uvawe na reproduktivniot i imunolo{kiot sistem, 
kardiovaskularni bolesti, spontan abortus, rak na dojka i prostata, promena na 
tiroidnata funkcija, zgolemena agresivnost, hiperaktivnost i naru{uvawe na 
rastot i razvojot na decata, ran pubertet, zdebeluvawe ili dijabetes.   

 Efektot na BPA i drugite hemikalii koi predizvikuvaat endokrini 
naru{uvawa vo organizmot na lu|eto i `ivotnite, spored mnogu nau~nici e 

isklu~ok od dobro poznatoto na~elo na Paracelzius. BPA mo`e da predizvika 
razli~ni efekti vo razli~ni koncentracii. Brojnite studii potvrduvaat deka 

izlo`enost na niski koncentracii na BPA mo`e da predizvika pogolemi 
o{tetuvawa vo organizmot, otkolku izlo`enost na visoki koncentracii. Ovie 
efekti zavisat od vidot na tkivoto i vozrasta na organizmot i mnogu ~esto se 
nepovratni. Poradi toa, vo standardnite testovi koi se primenuvaat vo 
toksikologijata za ispituvawe na toksi~nosta na hemikaliite ne smee da se 
zanemari dejstvoto na niskite koncentracii na hemikaliite koi 
predizvikuvaat endokrini naru{uvawa ili drugi nesakani efekti vo 
organizmot na lu|eto i `ivotnite. 
 Hemiskata industrija intenzivno raboti na zamena na postoe~kite 
hemikalii t.n. ksenoestrogeni za koi so sigurnost e doka`ano deka mo`e da 
predizvikaat endokrini naru{uvawa, so novi i pomalku {tetni hemikalii. 
Namaleniot vnes na mastite od `ivotinsko poteklo vo ishranata, osobeno od 
kontaminiranite oblasti, ja namaluva i mo`nosta za izlo`enost, bidej}i ovie 
hemikalii se bioakumuliraat vo mastite. Od 2008 godina do denes mnogu 

nacionalni regulatorni agencii ja ispituvaat bezbednosta na BPA. Vo 2013 
godina, Agencijata za hrana i lekovi na SAD (US Food and Drug Administration, 

FDA) go povle~e odobrenieto za upotreba na BPA vo {i{iwata za doen~iwata i 
malite deca poradi t.n. „napu{tawe na pazarot“ na polikarbonatnite 

proizvodi, a ne od bezbednosni pri~ini. Vo Kanada upotrebata na BPA vo 
proizvodite nameneti za doen~iwata i malite deca e ograni~ena od 2010 godina, 
i zabraneta vo [vedska od 2013 godina. Vo 2011 godina, Evropskata Komisija so 

svojata direktiva 2011/8/EU ja zabrani primenata na BPA vo proizvodstvoto i 
proda`bata na poli-karbonatnite {i{iwa za hranewe na doen~iwata i malite 
deca na pazarot vo zemjite ~lenki na EU. Istovremeno, so regulativata 

2011/10/EU e utvrdena i grani~nata vrednost na specifi~nata migracija (Specific 

Migration Limit, SML) na BPA od materijalot za pakuvawe, vo hranata. SML za BPA 
e 600 µg/kg hrana. Odlukata e donesena kako preventivna merka koja se 
primenuva vo slu~ai koga postoi odredena nau~na nesigurnost, iako do toj 
period ne e utvrden rizikot za `ivotot i zdravjeto na lu|eto. Poradi mo`nosta 
da predizvikuva endokrini naru{uvawa i drugi nesakani efekti vo organizmot, 
Evropskata agencija za bezbednost na hranata vo 2017 godina ja stavi 
hemikalijata bisfenol A na listata na hemikalii so mnogu visok rizik.  

 
12.3.16 Perhlorati 
 Perhloratite se soli (magnezium-, kalium-, amonium-, natrium-, litium-) 

na perhlornata kiselina (HClO4). Tie se prirodni i/ili sinteti~ki supstancii 
vo cvrsta ili te~na sostojba, bez miris, lesno rastvorlivi vo vodata. Nivnoto 
prisustvo vo `ivotnata sredina naj~esto e rezultat na antropogenite izvori na 
kontaminacija. Se primenuvaat vo proizvodstvoto na barutot, pirotehni~kite 
sredstva i eksplozivi, vozdu{nite za{titni perni~iwa vo avtomobilskata 
industrija, tehni~kite masla, sredstvata za belewe (hipohlorit), gumite, 
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ko`ata, ve{ta~kite |ubriva, bateriite, boite, aditivite, kako i za 
proizvodstvoto na kislorodot vo hemiskite generatori vo podmornici i 
avionite, cvrstoto gorivo za raketnite motori i dr. Tie se mnogu reaktivni i 
lesno oksidira~ki supstancii, silno eksplozivni na visoka temperatura. 
Kontaminacijata na po~vata, povr{inskite i podzemnite vodi so perhloratite 
mo`e da bide dolgotrajna, bidej}i tie ne se transformiraat nitu razgraduvaat 
vo prisustvoto na kislorodot. Perhloratite, isto taka, mo`e da se formiraat i 

vo procesot na degradacijata na natrium hipohloritot (NaOCl) koj se 
upotrebuva za dezinfekcija na vodata za piewe i na toj na~in da go 
kontaminiraat sistemot za snabduvawe so voda.  
 

Zdravstven rizik 
 Vo organizmot perhloratite se vnesuvaat peroralno so konsumirawe na 
kontaminiranata hrana (ovo{je, zelen~uk, mleko, jajca) i vodata za piewe ili so 
vdi{uvawe. Vo soglasnost so preporakite na Nacionalnata akademija na nauki 
na SAD od 2005 godina, hroni~nata izlo`enost na perhloratite, peroralno, ne 

smee da bide pogolema od 0,7 g/kg/den. Vrz osnova na inhibicijata na jodniot 
vnes vo tiroidnata `lezda kaj zdravite vozrasni lica, vo 2015 godina 
Evropskata agencija za bezbednost na hranata vospostavi dozvolen dneven vnes 

za perhloratite od 0,3 g/kg/den. Kratkotrajnata izlo`enost na visoki 
koncentracii mo`e da predizvika nadraznuvawe na ko`ata i sluzoko`ata na 
o~ite, ka{lawe, gadewe, povra}awe, dijareja i dr. Hroni~nata izlo`enost mo`e 
da predizvika o{tetuvawe na GIT, crniot drob, bubrezite, respiratorniot, 
kardiovaskularniot, reproduktivniot i centralniot nerven sistem.  
 Vo organizmot, perhloratite go inhibiraat jodniot vnes vo tiroidnata 

`lezda, kako rezultat na nivniot silen afinitet kon natrium(Na
+)/jodid(I

-) 
simbiotskiot nosa~144, predizvikuvaj}i pritoa namaluvawe na sintezata na 
tiroidnite hormoni, kako {to se trijodtironinot (T3) i tiroksinot (T4). 
Poradi toa perhloratite vo minatoto se primenuvale vo terapijata i 
tretmanot na hipertiroidizmot. Tiroidnite hormoni se mnogu zna~ajni 
hormoni koi u~estvuvaat vo reguliraweto na metaboli~kite i razvojnite 
funkcii vo organizmot.  
 

 12.3.17 Hlorfenoli 
Hlorfenolite se sinteti~ki organski hemikalii so {iroka primena vo 

industrijata. Se dobivaat so hlorirawe na fenolot, derivat na benzenot. 
Naj~esto se zastapeni vo cvrsta sostojba so karakteristi~en, intenziven i 
lesno prepoznatliv miris. Se primenuvaat kako antiseptici, baktericidi, 
fungicidi, hemikalii za konzervirawe na drvoto i dr. Postojat pet osnovni 
grupi na hlorfenoli, kako {to se mono-, di-, tri-, tetra- i penta-hlorfenolite 
i 19 supstancii kongeneri, kako {to se 2-hlorfenol, 4-hlorfenol, 2,4-dihlor 
fenol, 2,4,5-trihlorfenol, 2,4,6-trihlorfenol, 2,3,4,5-tetrahlorfenol, 2,3,4,6-
tetrahlorfenol, 2,3,5,6-tetrahlorfenol, pentahlorfenol i dr. 

 

Zdravstven rizik 
 Izlo`enost na lu|eto vo rabotnata i `ivotnata sredina so hlorfenoli 
naj~esto e rezultat na nivnoto proizvodstvo, upotrebata kako pesticidi i 

                                                           
144

 (Na
+)/jodid(I

-) simbiotskiot nosa~  vo osnova e protein odgovoren za transportot na  jodot vo 
folikularnite kletki na tiroidnata `lezda.  
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antiseptici ili od degradacijata na drugite hemikalii, kako {to se derivatite 
na hlorfenoksiocetnata kiselina. Vo organizmot se vnesuvaat peroralno, 
dermalno ili so vdi{uvawe. Samo mal broj supstancii, najmnogu od grupata na 
mono- i di-hlorfenolite se lesno isparlivi. Akutnata inhalaciska izlo`enost 
mo`e da predizvika hemoragii vo belite drobovi. Ostanatite hlorfenoli se 
dobro rastvorlivi vo vodata i mo`e da se najdat vo `ivotnata sredina, 
povr{inskite i podzemnite vodi, po~vata, kako i vo talogot na dnoto od rekite 

i ezerata. Isto taka, hlorfenolite, kako {to se 2-hlorfenolot (2-CP), 2,4-
dihlorfenolot (2,4-DCP), 2,4,6-trihlorfenolot (2,4,6-TCP) se formiraat kako 
bio-produkti vo procesot na hloriraweto na vodata za piewe. Me|unarodnata 

agencija za istra`uvawe na rak go klasificirala 2,4,6-TCP vo grupata 2B, 
mo`en human kancerogen. 
 Toksi~nite efekti na hlorfenolite zavisat od stepenot na hlorirawe. 
Izlo`enost na niski koncentracii predizvikuva tremor i gr~evi na muskulite, 
slabost na organizmot, ataksija, depresija na centralniot nerven sistem, 
pospanost i dr. Akutnoto truewe so pentahlorfenol se karakterizira so op{ta 
slabost na organizmot, {ok, tremor, vrtoglavica, glavobolka, gadewe, 
povra}awe, abdominalni bolki, tahikardija, terminalni gr~evi i smrt. 

Letalnata doza, LD50, peroralno za pentahlorfenol iznesuva 29 mg/kg. 
Izlo`enost na visoki koncentracii na hlorfenoli predizvikuva o{tetuvawe 
na crniot drob i imunolo{kiot sistem. Imaat nagrizuva~ko dejstvo vrz ko`ata. 
Se akumuliraat vo crniot drob i bubrezite, a niski koncentracii mo`e da se 
detektiraat vo mozokot, muskulnoto i masnoto tkivo. Vo organizmot 2,3,5,6-
tetrahlorfenolot se metabolizira vo mnogu potoksi~na supstancija, 

tetrahloro-p-hidrohinon. Nekolku pretstavnici od grupata na hlorfenoli, 
kako {to e 2,4,6-trihlorfenolot predizvikuvaat leukemija, rak na crniot drob, 
sarkomi na mekite tkiva i tumori na ko`ata kaj eksperimentalnite `ivotni i 
kaj rabotnicite, profesionalno izlo`eni vo rabotnata sredina.  
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13. MIKOTOKSINI - PRIRODNI KONTAMINENTI VO HRANA 
 

Mikotoksinite se prirodni, niskomolekularni hemikalii, sekundarni  
metaboliti na pove}e od 200 razli~ni vidovi mikroskopski gabi (muvli) od 

~lenovite na rodovite na Aspergillus, Penicillium, Fusarium, Cladosporium, Alternaria, 

Trichothecium, Byssochlamys, Sclerotinia i Claviceps. Vo prirodata, mikotoksinite 
naj~esto se zastapeni kako kontaminenti na mnogu proizvodi od rastitelno i 
`ivotinsko poteklo, kako {to se `itarkite, leguminozite, su{eniot zelen~uk 

i ovo{jeto, orevite, f’stacite, kikirikite, le{nicite, kafeto, ~adenoto meso, 
ribite, sireweto i drugite proizvodi koi se primenuvaat vo ishranata na 
lu|eto. Prisustvoto na mikotoksinite vo hranata e rezultat od interakcijata 
na mnogubrojnite hemiski, fizi~ki i biolo{ki faktori koi vlijaat na 
uslovite za pojavata na infekcijata, razvojot na muvlite i sintezata na 
toksinite. Golemo vlijanie vrz metabolizmot i produkcijata na mikotoksinite 
imaat genetskite faktori i uslovite na sredinata vo koi se razvivaat muvlite, 

kako {to se klimatskite uslovi, temperaturata, vla`nosta, pH na sredinata, 
sostavot na supstratot i dr.   

Poznati se nekolku iljadi sekundarni metaboliti na razli~nite vidovi 
muvli. Nekoi od niv, kako {to se antibioticite, fitotoksinite i 
mikotoksinite imaat izrazena biolo{ka aktivnost vo `ivite organizmi. 
Brojot na poznatite sekundarni metaboliti se procenuva na okolu 3000, a od niv 
samo okolu 400 se poznati sekundarni toksi~ni metaboliti na mikroskopskite 
gabi. Mikotoksinite se relativno stabilni soedinenija. Najgolemiot broj 
mikotoksini imaat citotoksi~no dejstvo koe se manifestira so o{tetuvawe na 
kleto~nata struktura, interferencija so vitalnite kleto~ni procesi, kako 
{to se sintezata na RNK, DNK i nekoi proteini, inhibicija na respiratorniot 
kleto~en sistem i dr. Vo odnos na nivnata zastapenost, toksi~noto dejstvo i 
rizikot vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto i `ivotnite se procenuva deka 20-30 
mikotoksini od vkupniot broj mikotoksini imaat poznato ekolo{ko, 
medicinsko, nutritivno i ekonomsko zna~ewe. Ovie mikotoksini se 
razlikuvaat me|usebno vo zavisnost od vidot na muvlite koi gi sintetiziraat, 
hemiskata struktura, mehanizmot na dejstvo i toksi~nost.   

Spored dejstvoto vrz organizmot i bolestite koi gi predizvikuvaat, 
mikotoksinite se klasificiraat vo nekolku grupi, i toa:  

 Hepatotoksini - predizvikuvaat o{tetuvawe na hepatocitite i rak na 
crniot drob, kako {to se aflatoksinite, fumonizinite, 
sterigmatocistinot,  rubratoksinot, luteoskirinot i dr.  

 Nevrotoksini - predizvikuvaat o{tetuvawe i depresija na nervniot 
sistem i krvavewe vo mozokot, kako {to se patulinot, fumonizinot, 
tremorgenite, trihotecenite i dr. 

 Nefrotoksini - predizvikuvaat o{tetuvawe na bubrezite, kako {to se 
ohratoksinot, citrininot i dr. 

 Estrogeni toksini - predizvikuvaat naru{uvawe na endokrinata 
funkcija i degeneracija na reproduktivniot sistem kaj `ivotnite, kako 
{to se zearalenonot, zearalenolot, T-2 toksinot i dr. 

 Citotoksini-nekrotoksini - predizvikuvaat o{tetuvawe na epitelnite 
kletki na sluznicata na GIT i kardiovaskularniot sistem, dermatitis i 
fotosenzibilizacija na ko`a, kako {to se trihotecenite. 
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 Imunotoksini - predizvikuvaat imunosupresija vo organizmot, kako {to 
se ohratoksinite, trihotecenite i drugite razli~ni grupi mikotoksini. 

 Respiratorni toksini - predizvikuvaat o{tetuvawe ili krvavewe na 
belite drobovi i imunosupresija vo organizmot, kako {to se 
aflatoksinite, fumonizinite, trihotecenite, satratoksinot, 
roridinite i dr. 

 Gastrointestinalni toksini - predizvikuvaat povra}awe, dijareja, 
hemoragii vo GIT, nekroza, fibroza i anoreksija, kako {to se T-2 
toksinot vomitoksinot, aflatoksinite i dr. 
 
Lu|eto i `ivotnite se izlo`eni na nesakanoto biolo{ko dejstvo na 

mikotoksinite naj~esto so direktna kontaminacija na hranata ili indirektno 
so upotreba na kontaminirani namirnici vo obrabotkata na hranata ili so 
konsumirawe na hranata koja sodr`i ostatoci na mikotoksinite. Vo 
prehranbenite proizvodi tie mo`e da bidat zastapeni kako kontaminenti 
istovremeno vo kombinacija na aflatoksini, fumonizini, trihoteceni, 
zearalenon, patulin i dr. Voobi~aenite postapki koi se primenuvaat vo 
proizvodstvoto i prerabotkata na hranata ne gi inaktiviraat mikotoksinite. 
Isto taka, tie se mnogu stabilni vo odnos na razli~nite metodi koi se 
primenuvaat pri konzerviraweto na hranata. Nivnoto otstranuvawe i/ili 
namaluvawe na kontaminacijata vo zemjodelskite i prehranbenite proizvodi 
mo`e da se postigne so spre~uvawe na razvojot na muvlite i sintezata na 
toksinite vo site fazi na proizvodstvoto, sobiraweto, transportot, 
prerabotkata, skladiraweto i proda`bata. Za~estenata pojava na 
mikotoksinite, pokraj doka`anite nesakani efekti vrz `ivotot i zdravjeto na 
lu|eto i `ivotnite, vlijae na namaluvaweto na prinosot i kvalitetot na 
prehranbenite proizvodi i hranata, i predizvikuva golemi ekonomski zagubi. 
Spored nau~nite literaturni podatoci pribli`no 25% od vkupnoto svetsko 
proizvodstvo na `itarkite e kontaminirano so najmalku eden vid mikotoksin.     

 Mikotoksinite se bioakumulativni hemikalii. Vo organizmot mo`e da 
predizvikaat akutni i hroni~ni zaboluvawa t.n. mikotoksikozi, koi se 
prosledeni so nesakani efekti, hemoragii i dr. Se karakteriziraat so 
kancerogeno, mutageno, teratogeno, nevrotoksi~no, imunosupresivno i 
estrogeno dejstvo. Ne se prenesuvaat me|u lu|eto ili `ivotnite so neposreden 
kontakt. Simptomite na izlo`enost zavisat od vidot na mikotoksinot, 
koli~estvoto i vremeto na izlo`enost, polot, vozrasta, op{tata zdravstvena 
sostojba na organizmot, sinergisti~kite efekti kako rezultat od genetskite 
faktori, ishranata, interakciite so drugite mikotoksini i toksi~nite 
hemikalii. Isto taka, sostojbata na organizmot dopolnitelno mo`e da ja 
vlo{at i drugite faktori, kako {to se namaleniot vnes na hranata, nekoi 
infektivni zaboluvawa, zloupotrebata na alkoholot i dr. Problemot na 
kontaminacijata na hranata so mikotoksinite e sè poizrazen poslednive godini 
kako rezultat od pojavata na t.n. „zdrava hrana“ proizvedena bez upotreba na 
pesticidi i ve{ta~ki |ubriva. 

Mnogu internacionalni agencii, kako {to se Svetskata zdravstvena 

organizacija (WHO), Organizacijata za hrana i zemjodelstvo na OON (FAO), 
IARC i Evropskata agencija za bezbednost na hranata (EFSA) sproveduvaat 
postojani programi i aktivnosti koi se odnesuvaat na analizata na hemiskata 
opasnost i procenkata na rizikot pri izlo`enost na mikotoksinite, a so cel 
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kontinuirano i sistematsko sledewe i unapreduvawe na prevencijata i 
kontrolata na kontaminacijata na hranata za lu|eto i `ivotnite. Vo zemjite 

~lenki na EU se primenuvaat direktivata 2006/1881/EC i preporakata na 
Evropskata Komisija 2006/576/EC so koi se reguliraat maksimalno dozvolenite 
koncentracii za mikotoksinite prisutni vo prehranbenite proizvodi, 
metodite koi se upotrebuvaat za nivnata analiza, na~inot na zemawe i 
podgotovka na primerocite i dr. Kontrolata na prisustvoto na aflatoksinite 
vo hranata za `ivotni vo zemjite ~lenki na EU se sproveduva vo soglasnost so 

direktivata 2002/32/EC.       

  
13.1 Aflatoksini 

Aflatoksinite145 se heterocikli~ni metaboliti, sekundarni produkti 

na metabolizmot na razli~nite muvli od rodot Aspergillus (A. flavus, A. niger, A. 

parasiticus, A. nominus, A. pseudotamarii), koi se karakteristi~ni za oblastite so 
umereno kontinentalna, suptropska i tropska klima. Se sre}avaat vo 
razli~nite vidovi `itarki (p~enka, p~enica, proso, oriz) i seme (soja, 
son~ogled, pamuk), za~inite (~ili, crn biber, korijander), kikirikite, 
f’stacite, bademite, le{nicite, orevite, kakaoto, suvoto ovo{je, proizvodite 
od meso i mleko (sirewe, urda, jogurt, kefir) i dr.   

Vo 1957 godina na farmite vo Anglija zabele`an e pomor na mnogu 
doma{ni i divi `ivotni od dotoga{ nepoznata bolest. Vo slednite nekolku 
godini e registriran pomor na okolu 100000 misirki i druga `ivina od 

nepoznata t.n. „misirkina X“ bolest  ili „hemoragi~en sindrom“. Soznanijata za 
postoeweto na mikotoksinite za prvpat javno se objaveni vo 1960 godina vo 
Anglija so {to se utvrdeni i pri~inite za pomorot na `ivinata i drugite 

`ivotni. Imeno, misterioznata bolest, vsu{nost e truewe so aflatoksinite146 

kako rezultat od prisustvoto na muvlite (A. flavus, A. parasiticus i Trichocomaceae) 

vo bra{noto od kikiriki, uvezeno od Brazil i upotrebeno vo ishranata na 
`ivotnite.   

Denes, poznati se pove}e od 30 vidovi aflatoksini, me|u koi najpoznati 

se onie koi se ozna~uvaat spored bojata na nivnata fluorescencija pod UV 

svetlina od 366 nm, (B-Blue, sino; G-Green, zeleno), i toa: aflatoksin B1 (AFB1), 

aflatoksin B2 (AFB2), aflatoksin G1 (AFG1) i aflatoksin G2 (AFG2), slika 58. 

Pokraj niv se sre}avaat i drugi aflatoksini, kako {to se M1 i M2, 
dihidroderivati na B1 i B2 koi nastanuvaat kako produkti od biolo{kata 
transformacija vo mle~nite `lezdi na `ivotnite, hraneti so kontaminirani 
proizvodi. Ovie mikotoksini se stabilni pri pasterizacijata i 
sterilizacijata na mlekoto i mle~nite proizvodi. Izlo`enost na relativno 

mali koli~estva AFM1, mo`e da predizvika nesakani efekti vo organizmot na 
lu|eto, osobeno decata. Isto taka, kako kontaminenti vo hranata za lu|eto i 
`ivotnite, mnogu retko i vo minimalni koli~estva mo`e da bidat prisutni i 

drugi aflatoksini, kako {to se AFB2A, AFG2A, AFGM1, AFM2A, AFGM2, AFB3, 
aflatoksikol, parazitikol i dr.  

Spored hemiskata struktura aflatoksinite se difuranokumarinski 
derivati i se delat vo dve grupi: 

                                                           
145

 Nazivot aflatoksin e kombinacija od: bukvata „A“, koja poteknuva od rodot Aspergillus, zborot 

„fla“, koj poteknuva od ~lenot A. flavus i zborot „toxicum“, koj zna~i toksin (otrov).  
146

 Toksi~noto dejstvo na aflatoksinite e rezultat na akutnata nekroza na crniot drob i 
hiperplazija na `ol~nite kanali. 
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1 grupa: Difurokumarociklopentani (AFB1, AFB2, AFB2A, AFM1, AFM2, 

 AFM2A i aflatoksikol); 
2 grupa: Difurokumarolaktoni (AFG1, AFG2, AFG2A, AFGM1, AFGM2, AFB3) 

(AFB2 i AFG2 se dihidroksi derivati na AFB1, odnosno AFG1) 
 
Aflatoksinite se nerastvorlivi vo nepolarnite rastvoruva~i, slabo 

rastvorlivi vo vodata i dobro rastvorlivi vo polarnite organski 
rastvoruva~i, kako {to se metanolot, acetonot i acetonitrilot. Tie se 

nestabilni vo kisela (pH<3) i alkalna sredina (pH>10). Na temno, rastvorite na 
aflatoksini vo hloroform i benzen se stabilni nekolku godini. Vo prisustvo 
na vlaga, kiselini ili bazi, aflatoksinite pretrpuvaat strukturni 
deformacii so otvorawe na laktonskiot prsten i dekarboksilacija na 

temperatura povisoka od 100 o
C. Prisustvoto na oksidaciskite sredstva, kako 

{to se NaClO, KMnO4, H2O2, Cl2 i O3 mo`e da vlijae na promenata na nivnata 
struktura i namaluvaweto na sposobnosta za fluorescencija. AFB1 e stabilen na 
visoka temperatura (do 260 o

C) i poradi toa ne mo`e da se otstrani so termi~ka 
obrabotka na hranata.  

 
 

  
 
       AFB1       AFB2 

 
 

  
 

AFG1     AFG2 
 
 

  
 

AFM1     AFM2 

 

Slika 58. Hemiska struktura na osnovnite grupi aflatoksini (AF): 
AFB1, AFB2, AFG1, AFG2, AFM1 i AFM2 
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Zdravstven rizik 
Akutnata i hroni~nata izlo`enost na organizmot t.n. aflatoksikoza se 

manifestiraat so pojava na mnogu nesakani efekti. Akutnata izlo`enost na 
visoki dozi naj~esto e letalna, prosledena so vospalitelni procesi na GIT, 
masna degeneracija i krvavewe na crniot drob, dodeka hroni~nata izlo`enost 
se manifestira so `oltica, rak na crniot drob i bubrezite, imunosupresija i 
drugi patolo{ki sostojbi. Aflatoksinite se toksi~ni hemikalii so doka`ano 
kancerogeno, mutageno i teratogeno dejstvo so visok potencijal vo 
predizvikuvaweto na vrodenite defekti kaj decata. Isto taka, tie se 
karakteriziraat so imunosupresivno dejstvo koe se manifestira so namaluvawe 
na otpornosta na organizmot kon infektivnite bolesti, kako {to se 
HIV/SIDA, tuberkuloza i dr.    

So razli~nite laboratoriski test sistemi i epidemiolo{kite studii, 

utvrdeno e deka izlo`enost na aflatoksinot B1 preku hranata predizvikuva 
pojava na rak na crniot drob kaj humanata populacija. Od dosega poznatite, 

aflatoksinot B1 e najsilniot priroden kancerogen na crniot drob so izrazena 
toksi~nost. Efektot se manifestira so tretirawe na eksperimentalnite 

`ivotni so doza od 10 μg/kg. Kancerogenoto dejstvo se dol`i na negovite 
reaktivni metaboliti, kako {to e 8,9-epoksidot, koj reagira so gvanidin bazata 
od DNK i nekoi proteini od hepatocitite vo crniot drob. Visokite dozi 

aflatoksin B1 predizvikuvaat te{ki o{tetuvawa na hepatocitite i pojava na 
akuten hepatitis, `oltica, ciroza na crniot drob i dr. Prodol`enata 
izlo`enost i interakcijata na aflatoksinite so DNK predizvikuva mutacii vo 
genetskiot kod i zgolemen rizik za pojava na rak na crniot drob. Metabolitite 

na aflatoksinot B1 vo organizmot mo`e da se kowugiraat so glutation (GSH) vo 
prisustvo na enzimot glutation S-transferaza, pri {to se formiraat AFB1-

GSH-kowugati koi se eliminiraat preku urinata i `ol~kata. So ovaa reakcija 
mo`e da se utvrdi otpornosta na odredeni `ivotinski vidovi, izlo`eni na 

AFB1. Letalnata doza, LD50, peroralno za zajak e 0,30 mg/kg, za staorec e 5,5-7,2 

mg/kg i 9,0 mg/kg za glu{ec.  
 
Vo 1974 godina vo Indija, poradi konsumirawe na p~enica kontaminirana 

so AFB1 vo koncentracii od 2000-6000 μg/kg, registrirana e nenadejna epidemija 
na hepatitis so pove}e od 100 smrtni slu~ai. Individualnite razliki vo 
metabolizmot na aflatoksinot i nekoi specifi~ni zaboluvawa, kako {to se 

virusniot hepatitis B i C i cirozata na crniot drob se dopolnitelni faktori 
koi imaat negativno vlijanie vrz ~uvstvitelnosta na organizmot i pojavata na 
rak na crniot drob kaj mnogu poedinci. Rezultatite od epidemiolo{kite studii 
sprovedeni vo nekoi oblasti od Breg na Slonova Koska, Kina, Koreja, 

Mozambik, Svazilend147, Sudan, Tajland i Filipini, koi vo tekot na celata 
godina se karakteriziraat so visoka vla`nost i temperatura, poka`ale 
za~estena pojava na rak na crniot drob kaj lokalnoto naselenie poradi 

konsumirawe na hrana kontaminirana so AFB1. Vo soglasnost so preporakite na 
IARC, aflatoksinot B1 e raspredelen vo grupata 1, vo koja se vbrojuvaat mnogu 
supstancii so doka`ano kancerogeno dejstvo, so isklu~ok na aflatoksinot M1, 

                                                           
147

 Oficijalniot slu`ben naziv na dr`avata Svazilend od april 2018 godina e Kralstvoto 
Esvatini.  
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koj e raspredelen vo grupata 2B, mo`en human kancerogen. Spored SZO za 

aflatoksinite ne postoi toleranten dneven vnes148.  
Poznavaweto na potencijalniot rizik od izlo`enost na kontaminirana 

hrana so aflatoksini ovozmo`uva sproveduvawe na mnogu me|unarodni zakonski 
akti so koi se regulira nivnoto prisustvo vo hranata za lu|eto i `ivotnite. Vo 

SAD, MDK za aflatoksinite spored FDA e 100-300 μg/kg vo p~enka i sto~na 
hrana, 0,5 μg/kg vo mleko i 20 μg/kg vo drugite proizvodi. Vo zemjite ~lenki na 

EU, spored direktiva 2006/188/EC, maksimalnoto koli~estvo na aflatoksin vo 
prehranbenite proizvodi za direktna humana upotreba e 2 μg/kg, za mlekoto 0,05 

μg/kg i 5 μg/kg za sto~nata hrana. 
Prisustvoto na aflatoksini vo hranata za lu|eto i `ivotnite mo`e da se 

namali prvenstveno so dobri zemjodelski merki, soodvetno skladirawe i 
~uvawe na proizvodite i primena na niza specifi~ni procesi na prerabotka i 

dekontaminacija, kako {to se toplinata, UV svetlinata, oksidira~kite 
supstancii, alkaliite i dr. Kolku navistina }e se otstranat }e zavisi od vidot 
na proizvodot, stabilnosta na aflatoksinite i nivnata interakcija so drugite 
supstancii vo hranata. Naselenieto od siroma{nite tropski zemji mnogu ~esto 
praktikuva da konsumira malo koli~estvo glina koja go namaluva toksi~noto 
dejstvo na aflatoksinite, kako rezultat na nejzinoto svojstvo za atsorpcija. 
Ovaa postapka e mnogu korisna, me|utoa ne e mnogu prakti~na, bidej}i glinata 
istovremeno gi atsorbira i hranlivite supstancii, neophodno potrebni za 
organizmot. Isto taka, se primenuvaat i drugi neorganski atsorbensi, kako {to 
se aktivniot jaglen, bentonitot i zeolitite koi deluvaat preventivno kaj 
lu|eto i `ivotnite.  

 

13.2 Sterigmatocistin 
Sterigmatocistinot e mikotoksin koj go produciraat mikroskopski gabi 

(muvli), kako {to se A. flavus, A. versicolor, A. sydowi, A. nidulans, Bipolaris spp., 
Chaetomium spp. i Emericella spp. koi se sre}avaat prvenstveno vo p~enkata, 
p~enicata, ja~menot, kafeaviot oriz, gravot, zelenoto kafe, nekoi vidovi 
sirewa, kikirikite i dr. Se vnesuva vo organizmot preku kontaminiranata 
hrana, no isto taka i preku belite drobovi so inhalacija na konidiite od 

muvlata na sterigmatocistinot. Imeno, muvlata od Aspergillus versicolor koja go 
producira ovoj mikotoksin, mnogu ~esto se razviva vo vla`ni prostorii na 
podlogi siroma{ni so nutrienti, kako {to se betonot i gipsot. Poradi toa, 
pretstavuva opasnost i visok rizik za zdravjeto na lu|eto koi pretstojuvaat vo 
takvi prostorii. Sterigmatocistinot, slika 59, e strukturno sli~en na 

aflatoksinite i prekursor vo biosintezata na aflatoksinot B1. Ima sli~no 
hepatokancerogeno, mutageno i teratogeno dejstvo koe se dol`i na prisustvoto 

na metabolitite, kako {to e epoksidot. Spored IARC, sterigmatocistinot e 
klasificiran vo grupata 2B, mo`en human kancerogen. Letalnata doza, LD50, za 
glu{ec iznesuva 800 mg/kg. Maksimalnata dozvolena koncentracija za 
sterigmatocistinot vo hranata sè u{te ne e definirana. 

                                                           
148

 Maksimalno dozvolenite koncentracii za ovie supstancii vo hranata se postaveni po 

na~eloto, ALARA, akronim od angliski jazik: As Low As Reasonably Achievable, koj se koristi vo 
bezbednost od fizi~ka i hemiska opasnost, a se temeli vrz minimiziraweto na dozata na 
izlo`enost i ograni~uvaweto na osloboduvaweto vo `ivotnata sredina so koristewe na site 

pogodni metodi. Na~eloto ALARA mo`e da pomogne da se spre~i nepotrebnoto izlo`uvawe, 
kako i prekumernoto izlo`uvawe. Vo sloboden prevod, zna~i kolku {to e mo`no ponisko. 
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a/   b/  
 

Slika 59. Hemiska struktura na a/ sterigmatocistin;  b/ aflatoksin 

 
13.3 Ohratoksin A  

Ohratoksinot A (OTA) e najtoksi~niot pretstavnik od grupata na 
nefrotoksi~ni mikotoksini, nare~eni ohratoksini. Vo ovaa grupa se vklu~eni 

sedum hemiski sli~ni supstancii, kako {to se ohratoksin B (OTB), ohratoksin 

C (OTC), ohratoksin OT), slika 60 a/b/v/g, i nekoi drugi koi se 
karakteriziraat so razli~na toksi~nost i zastapenost vo prehranbenite 

proizvodi.
 
 

a/           b/  

  

 

    v/                    g/  
 

Slika 60. Hemiska struktura na a/ ohratoksin A; 

b/ ohratoksin B;  v/ ohratoksin C;  g/ ohratoksin  



 e sekundaren metabolit na muvlite od rodot Aspergillus, Petromyces, 

Neopetromyce i Penicillium. Naj~esto kontaminirani proizvodi se `itarkite 
(p~enka, p~enica, ja~men, ’r`), sokot od grozje i vinoto, zelenoto kafe, kakaoto, 
su{enoto ovo{je, za~inite, kikiriki i dr. Kontaminacijata mo`e da se pojavi 
vo procesite na proizvodstvo, prerabotka ili pri ~uvaweto na prehranbenite 

proizvodi. OTA e lipofilna, termostabilna i toksi~na supstancija. 
Dozvolenite koncentracii na OTA vo nekoi proizvodi se: `itarki 0,3-1,6 μg/kg, 
kafe 0,8 μg/kg, vino 0,01-0,1 μg/kg. Vo zemjite ~lenki na EU, maksimalno 
dozvolenoto koli~estvo na rezidui od OTA vo `itarkite i nivnite proizvodi 
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za humana upotreba e 5 μg/kg. Letalnata doza, LD50, peroralno, za ku~e e 0,2 mg/kg 

i 50 mg/kg za glu{ec. 

 
Zdravstven rizik 
OTA se akumulira vo bubrezite, crniot drob, muskulnoto i masnoto 

tkivo na `ivotnite, a vo organizmot na lu|eto se vnesuva so kontaminiranoto 
mleko i/ili meso. Se karakterizira so nefrotoksi~no, kancerogeno, 
imunotoksi~no, hepatotoksi~no i teratogeno dejstvo kaj razli~ni `ivotinski 

vidovi. Pojavata na nefropatija, t.n. „Balkanska endemska nefropatija“ (BEN), 
karakteristi~na za nekoi regioni od Balkanskiot Poluostrov (od Bosna i 
Hercegovina, Hrvatska, Srbija, Crna Gora, Bugarija i Romanija) so nepoznata 

etiologija149 se povrzuva so povisokoto nivo na OTA i citrininot vo hranata za 
humana upotreba. BEN e degenerativno ireverzibilno zaboluvawe na bubrezite 

so smrten ishod. Spored IARC, OTA e klasificiran vo grupata 2B, mo`en human 
kancerogen.    

 

13.4 Citrinin 

Citrininot (slika 61) e mikotoksin koj e izoliran od muvlata Penicillium 

citrinum, Trichomaceae i od nekolku drugi pretstavnici na rodot Aspergillus (A. 

terreus i A. niveus), {iroko rasprostraneti vo regionite na koi se odgleduvaat 
`itarki (p~enka, p~enica, oves, ja~men, ’r`, oriz) i ovo{je. Predizvikuva 

vazodilatacija150, bronhokonstrikcija151, zgolemen muskulen tonus i drugi 
nesakani efekti vo organizmot. Ima hepatotoksi~no, nefrotoksi~no i 

kancerogeno dejstvo kaj lu|eto i `ivotnite. Letalnata doza, LD50, peroralno, za 
staorec e 50 mg/kg.  

 

 
Slika 61. Hemiska struktura na citrinin 

 
13.5 Fumonizini 

Fumonizinite (F) se golema grupa mikotoksini, otkrieni vo 1988 godina. 
Tie se proizvod na muvlite od rodot Fusarium i Alternaria, karakteristi~ni za 
oblastite so umerena ili topla klima. Zastapeni se vo mnogu vidovi `itarki 

(p~enka, p~enica, ’r`, ja~men), sladkiot kompir, orevite i vo nekoi vidovi 
sirewe. Od 14 razli~ni fumonizini, kontaminenti vo hranata za lu|eto i 

`ivotnite, najzna~ajni se fumonizinite od serija B ( FB1, FB2, FB3, FB4 ) koi se 
amini i fumonizini od serija A (A1 i A2) koi se amidi. Se karakteriziraat so 
edinstveni fizi~ki svojstva, kako {to se rastvorlivost vo voda, stabilnost na 

                                                           
149

 Etiologija (etia=pri~ina, logos=nauka, mislewe, zbor) e termin za princip na red i znaewe 
ili oblast vo medicinata koja se zanimava so ispituvawe na pri~inite za pojavata na odredeni 
sostojbi i/ili bolesti so cel da se olesni lekuvaweto. Vo praktikata naj~esto se primenuvaat 
klini~ki i laboratoriski dijagnosti~ki metodi, a vo nau~ni celi epidemiolo{kite studii. 
150

 Medicinski poim koj ozna~uva {irewe na krvnite sadovi. 
151

 Stegawe (konstrikcija) na di{nite pati{ta vo belite drobovi od razli~na etiologija. 
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visoki temperaturi i vo alkalii. Slabo se apsorbiraat i brzo se eliminiraat 
od organizmot vo neizmenet oblik.  

Izlo`enost na fumonizinite kaj lu|eto mo`e da predizvika 
gastrointestinalni naru{uvawa, o{tetuvawe na crniot drob, pankreasot, 
belite drobovi, bubrezite, tiroidnata `lezda i nervniot sistem. Imaat 
hepatotoksi~no, nefrotoksi~no, nevrotoksi~no i kancerogeno dejstvo, 
utvrdeni kaj eksperimentalnite `ivotni. Mehanizmot na toksi~noto dejstvo e 
kompleksen i nepoznat vo celost. Se pretpostavuva deka fumonizinite ja 

inhibiraat sintezata na sfingolipidite152 i predizvikuvaat kardiovaskularni 
i nervni naru{uvawa vo organizmot. Isto taka, ovie mikotoksini se povrzuvaat 
i so pojavata na rak na hranoprovodnikot i na crn drob vo organizmot. 

 

13.5.1 Fumonizin B1 

Fumonizinot B1 (FB1) e mikotoksin, slika 62, produkt na metabolizmot na 
gabata Fusarium verticillioides. Peroralen vnes na FB1 preku p~enkata se povrzuva 
so za~estena pojava na rak na hranoprovodnikot i na crniot drob vo oblasti vo 
koi p~enkata e dominanten proizvod vo ishranata na lu|eto, kako {to se Ju`na 
Afrika, Kina i ju`niot del na SAD. Kratkotrajna izlo`enost mo`e da 
predizvia hepatotoksi~en efekt i fibroza, dodeka prodol`ena izlo`enost na 

FB1 predizvikuva hroni~en hepatitis i fibroza koja vodi kon ciroza na crniot 

drob. Kako tumor-promotor, FB1 predizvikuva hiperplazija na hepatocitite i 
o{tetuvawe na crniot drob kaj staorcite. Spored IARC, FB1 e klasificiran vo 
grupata 2B, mo`en human kancerogen.     

 

 
 

Slika 62. Hemiska struktura na fumonizin B1 (FB1) 

 

13.6 Trihoteceni 
Trihotecenite se najgolema grupa mikotoksini, proizvod na muvlite od 

rodot Fusarium, Cephalosporium, Myrothecium, Trichoderma, Trichothecium,  Phomopsis, 

Stachybotrys i dr. Site pretstavnici od ovaa grupa mikotoksini, kako {to se T-2, 

HT-2, (deoksi)nivalenol, diacetoksiscirpenol, angvidin, krotocin, roridin A, 
satratoksin H i verukarin A, se sli~ni soedinenija koi se karakteriziraat so 
tetracikli~en seskviterpenoiden 12,13-epoksi-trihotecenski prsten. Spored 
prviot ~len od ovaa niza, koj e otkrien vo 1948 godina i e nare~en trihotecen, 
celata grupa sli~ni soedinenija go dobila nazivot trihoteceni.  

                                                           
152

 Svingolopidite se biolo{ki aktivni supstancii vo organizmot koi go kontroliraat rastot, 

diferencijacijata na tkivata i kleto~nata smrt. Fumonizinite od serija A i serija B se 
strukturno sli~ni na sfingolipidot, svingozin, koj e zastapen vo visoki koncentracii vo 
nervnoto tkivo.   
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Prviot priroden toksin, T-2 toksinot, e izoliran od muvlosana p~enica 
vo minatiot vek, kako rezultat od izvr{enite laboratoriski ispituvawa vo 
vrska so letalnite toksikozi na mle~niot dobitok vo SAD. Od toga{ do denes, 
izolirani se pove}e od 180 trihoteceni, raspredeleni vo dve glavni grupi,  
makrocikli~ni i nemakrocikli~ni. Vrz osnova na nivnata hemiska struktura, 

nemakrocikli~nite trihoteceni se delat vo 4 grupi (A, B, C, D), i toa:  

 grupa A: T-2 toksin, HT-2 toksin, T-2 triol, diacetoksiscirpenol (DAS), 

15-monoacetoksiscirpenol, scirpentriol, neosolaniol (NEO), 8-acetil 
tetraol; 

 grupa B: Nivalenol (NIV), deoksinivalenol (DON, Vomitoxin),  
 Fuzarenon X (FUS X), 3-acetil-deoksinivalenol (3-ac-DON),  

 15-acetil-deoksinivalenol (15-ac-DON);  

 grupa C: Krotocin (bis-epoksidi), bakarin; i 

 grupa D: Verukarin (makrocikli~ni trihoteceni). 
 

Zdravstven rizik 
Najtoksi~ni pretstavnici od site trihoteceni se T-2 toksinot i 

diacetoksiscirpenol, slika 63 a/b, ~ii efekti se manifestiraat so 
gastrointestinalni, dermatolo{ki i nevrolo{ki naru{uvawa, zabele`ani kaj 
eksperimentalnite i doma{nite `ivotni. Pojavata na prvoto epidemisko 
truewe na lu|eto so trihoteceni vo 1932 godina vo porane{niot Sovetski Sojuz, 
poznato kako alimentarna toksi~na aleukija (ATA) se povrzuva so izlo`enost 
na T-2 toksinot koj predizvikuva vospalenie na sluznicata na `eludnikot i 

crevata, leukopenija153, anemija, sepsa i drugi nesakani efekti vo organizmot.  
Trihotecenite se silni inhibitori na sintezata na nekoi proteini, DNK 

i RNK vo kletkite, kako i na transportot na esencijalni supstancii niz 
kleto~nata membrana i na drugite procesi vo organizmot na lu|eto i 
`ivotnite. Isto taka, predizvikuvaat imunosupresija prosledena so sekundarna 
bakteriska infekcija i odlo`ena hipersenzibilizacija. Pretstavnicite od 

grupata A i B imaat izrazeno toksi~no dejstvo. Naj~esto se nao|aat kako 
kontaminenti vo sojata, bananite, semkite od son~ogled, `itarkite, kako {to se 
p~enkata, p~enicata, ja~menot, orizot i vo nivnite proizvodi (bra{no, slad, 
pivo, hrana za deca i dr.).  

 

a/         b/   
 
Slika 63. Hemiska struktura na a/ T-2 toksin;  b/ diacetoksiscirpenol 
 

Trihotecenite od grupata D imaat izrazena akutna toksi~nost i 
citotoksi~nost koja opa|a vo nizata od A>B>C. Izlo`enost na ovoj tip (D) 

                                                           
153

 Namalen broj na belite krvni kletki (leukociti) vo organizmot pod normalnite 
fiziolo{ki vrednosti. Ovaa sostojba doveduva do zgolemen rizik od pojava na infekcii.  
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trihoteceni predizvikuva tremor, bolki vo o~ite i zamagluvawe na vidot, 
ka{lawe, glavobolki, mali tvrdi plikovi ispolneti so te~nost na izlo`enite 
delovi na ko`ata (race, lice, vrat), obilno povra}awe i dijareja, ~esto 
prosledeni so krvava sodr`ina. Zabele`ani se akutni lezii na ko`ata koi se 
postojani i po nekolku nedeli, silni abdominalni bolki i obilni krvavewa od 
nosot i od ustata. Akutnata izlo`enost e prosledena so nekroza na `eludnikot 

i na tenkoto crevo. Histopatolo{kite ispituvawa uka`uvaat na hiperemija154 
na digestivnata mukoza, o{tetuvawe na crniot drob, slezinata, bubrezite i 
edem na belite drobovi so letalen ishod vo tek na nekolku ~asovi.  

Spored podatocite od dostapnata stru~no-nau~na literatura, masovni 
truewa kaj lu|eto i `ivotnite se zabele`ani vo Japonija, SAD, Rusija, Indija, 
Ukraina, Ungarija, Finska, Francija, Italija, Norve{ka i vo drugi dr`avi. 
Naj~esti „doma}ini“ na ovie mikotoksini se `itarkite (pr. p~enica, ja~men, 
’r`, oves), slamata i senoto. Zabele`ani se slu~ai na truewe na mnogu vidovi 
doma{ni `ivotni, kako {to se kowi, goveda, ovci i sviwi. Etiologijata na 
nekoi zaboluvawa kaj lu|eto i doma{nite `ivotni ne bila poznata mnogu 
godini. Za nekoi od niv podocna e utvrdeno deka se rezultat na toksikozite, 
predizvikani od trihotecenskite mikotoksini. Ottamu, ne e isklu~ena 
mo`nosta za postoewe na slu~ai na truewe i vo drugite dr`avi koi ostanale 
nerazjasneti i neregistrirani, prvenstveno poradi nepoznavaweto na 
etiologijata na zaboluvaweto.  

 

13.7 Zearalenon 

Zearalenonot (ZEA, ZON, F-2 toksin) e nesteroiden estrogen mikotoksin 
ili mikoestrogen, metabolit na mnogu muvli od rodot Fusarium (F. graminearum, 

F. oxysporium, F. culmorum, F. tricinctum i F. moniliforme) koi uspevaat vo toplite i 
vla`ni uslovi naj~esto na `itarkite, brokulite, hmeqot, zelkata i dr. Pripa|a 
na grupata na fitoestrogeni i dosega se identificirani 15 razli~ni derivati 
koi se karakteriziraat so razli~na biolo{ka aktivnost. Po hemiska struktura 

e lakton na 6--rezorcinolnata kiselina i vo osnova ima sli~na konfiguracija 
(fenolno jadro) na estrogenite supstancii, kako {to se estradiolot, estriolot 
i stilbestrolot. Zearalenonot i produktite na negoviot metabolizam, kako 

{to se -zearalenol i -zearalenol, slika 64 a/b/v, i zearalanolot zastapeni se 
vo kikirikite, proizvodite na fermentacijata na p~enkata (pivo), kako i vo 
hranata od `ivotinsko poteklo (meso, mleko, sirewe) i vo sto~nata hrana. 
Zearalenonot e nerastvorliv vo vodata, a dobro rastvorliv vo alkoholot i 
alkalnite rastvori. Toj e isklu~itelno stabilna prirodna hemikalija koja ne 
se raspa|a pri termi~ka obrabotka na hranata so pe~ewe ili so gotvewe. 

 

Zdravstven rizik 
Vnesen peroralno vo organizmot brzo se apsorbira, a se eliminira preku 

`ol~kata. Poradi negovata sli~na hemiska struktura so prirodni i sinteti~ki 

estrogeni hormoni (17-estradiol), slika 74 g, zearalenonot ima izrazeno 
nepovolno dejstvo vrz reproduktivniot sistem na `ivotnite koi se hranat so 
kontaminirana sto~na hrana. Imeno, zearalenonot i negovite metaboliti 
predizvikuvaat inhibicija na hipotalamusot, morfolo{ki i funkcionalni 

                                                           
154

 Zgolemeno koli~estvo na krv vo krvnite sadovi vo nekoe tkivo, organ ili del od organizmot. 
Ovaa sostojba doveduva do zgolemuvawe na nivniot volumen i/ili naru{uvawe na nivnata 
funkcija. 
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naru{uvawa na reproduktivnite organi, atrofija na jajnicite i testisite, 
inhibicija na procesot na ovulacija, hipertrofija na mle~nite `lezdi i drugi 
nesakani efekti. Go poremetuva procesot na koagulacija i se karakterizira so 
hepatotoksi~no i hematotoksi~no dejstvo.  

 
 

a/    b/   
 

v/    g/    
 

Slika 64.  Hemiska struktura na a/ zearalenon, b/ -zearalenol; 

v/ -zearalenol;  g/ 17-estradiol 
 

13.8 Patulin 
Patulinot (PAT), slika 65, e mikotoksin, sekundaren metabolit od 

muvlite na rodot Penicillium (P. patulum i P. expansum), Aspergillus i Byssochlamys, 
poznati patogeni na ovo{jeto, mnogu ~esto prisutni pri gnieweto na jabolkata, 
kru{ite, smokvite, domatite. Isto taka, kontaminacijata so patulin e prisutna 
i kaj zelen~ukot, vo zrnata od p~enka, p~enica, oriz, nekoi vidovi sirewa, 
kikiriki, orevi i le{nici. Vo po~etokot koga bil otkrien i izoliran vo 40-
tite godini na minatiot vek, patulinot bil definiran kako antibiotik so 
{irok spektar na dejstvo protiv gram-pozitivni i gram-negativni bakterii, 
me|utoa ovaa ideja podocna bila napu{tena poradi negovata toksi~nost za 
bakteriite, i za `ivotinskite i rastitelnite kletki.  

 
 

 
 

Slika 65.  Hemiska struktura na patulin 

 
Zdravstven rizik 

Vo organizmot PAT se vrzuva kovalentno so sulfhidrilnite grupi od 
proteinite i nekoi aminokiselini, so {to ja inhibira normalnata funkcija na 
mnogu enzimi. Na toj na~in predizvikuva degenerativni promeni na epitelnite 
kletki, vospalenie, ulceracii i hemoragii na digestivniot trakt, o{tetuvawe 
na crniot drob, slezinata, bubrezite i belite drobovi, nevromuskulni promeni, 
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oksidativno o{tetuvawe na DNK so izrazeno kancerogeno, mutageno, 
teratogeno i imunotoksi~no dejstvo vo organizmot na `ivotnite. 

Procesite na fermentacija i pasterizacija se efikasni na~ini za 
eliminirawe na patulinot od ovo{nite sokovi. Isto taka, nekoi konzervansi, 
kako {to se sulfur dioksidot ili sulfhidrilnite soedinenija go inaktiviraat 
ovoj mikotoksin. Prisustvoto na ostatoci od patulinot vo komercijalnite 
ovo{nite sokovi (jabolko, grozje, kru{i) nema izrazeno nesakano dejstvo vrz 
zdravjeto na lu|eto, no nema somnevawe deka negovoto prisustvo e dokaz za 
lo{iot kvalitet na ovo{jeto, upotrebeno vo proizvodstvoto na sokovite. Vo 
zemjite ~lenki na EU, maksimalnata dozvolena koncentracija na patulin, za 

vozrasni, vo sok od jabolko e 50 μg/L, vo drugite proizvodi od jabolko, 25 μg/kg, a 
vo hranata za mali deca, 10 μg/kg. Decata se posebno ~ustvitelna kategorija 
izlo`eni na rizik so potencijalno kontaminirani komercijalni sokovi i 
ovo{ni ka{i~ki, mnogu ~esto zastapeni vo nivnata ishrana. Letalnata doza, 

LD50, za patulinot e 15-25 mg/kg vo zavisnot od karakteristikite na izlo`enost 
i na~inot na vnes vo organizmot.  

 

13.9 Ergot toksini 
’R`ana glamnica (Claviceps purpurea, Clavicipitaceae) e gaba koja raste kako 

parazit na nekoi vidovi `itarki, kako {to se ’r`, ja~men, p~enka, p~enica i 
drugi rastenija. Parazitot producira pove}e od 50 razli~ni prirodni 

hemikalii, me|u koi najzna~ajni se ergot alkaloidite  ergolini, slika 66, 
derivati na amidi na lizerginskata ili izolizerginskata kiselina so {irok 
spektar na specifi~ni biolo{ki efekti vrz sistemskata cirkulacija i 
nervnomuskulnata transmisija.  

 

 
Slika 66. Op{ta hemiska struktura na ergot alkaloidi (ergolini) 

 
Od site poznati ergot alkaloidi, naj~esto zastapeni se {est glavni ergot 

alkaloidi i nivnite epimeri155 (-in), kako {to se: 
1. ergokristin,  (ergokristinin); 
2. ergotamin,  (ergotaminin); 
3. ergokriptin,  (ergokriptinin); 
4. ergometrin,  (ergometrinin); 
5. ergozin,  (ergozinin); i 
6. ergokornin,  (ergokorninin). 
 

Zdravstven rizik 
Fiziolo{koto dejstvo na ergot alkaloidite vo organizmot e povrzano so 

nivnata struktura koja e mnogu sli~na na nevrotransmiterite, kako {to se 

                                                           
155 Izomeri na soedinenija koi se razlikuvaat vo konfiguracijata na samo eden specifi~en 

hiralen C-atom. 
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noradrenalin, adrenalin i serotonin. Vo terapevtski celi ergometrinot se 
primenuva za kontrola na krvaveweto, poradi vazokonstrikcija na krvnite 
sadovi i namaluvawe na krvnata cirkulacija. Isto taka, ergotaminot uspe{no 
se primenuva vo medicinata vo terapijata na migrena. Prodol`ena izlo`enost 
na ergometrin vo zavisnost od dozata mo`e da predizvika gastrointestinalni 
naru{uvawa, povra}awe, dijareja, abortusi, gangrenozni promeni i gubewe na 
prstite od ekstremitetite, ~e{awe i pe~ewe po ko`ata, muskulni gr~evi, 
halucinacii, slepilo i dr. Halucinogenoto dejstvo na ergot alkaloidite e 

sli~no na dejstvoto na dietilamidot na lizerginskata kiselina (LSD).  
Masovnite truewa so bra{no, kontaminirano so ergot alkaloidi, t.n. 

ergotizam bile redovna pojava vo minatoto, poradi nepostoewe na soodvetni 
zemjodelski i agrotehni~ki merki. Ergotizmot se manifestira na dva na~ini, 
so gangrenozni simptomi (gangrenozni promeni na ekstremitetite), naj~esto 
prisuten vo Evropa i drugite kontinenti, i so konvulzivni simptomi (muskulni 
gr~evi, ~e{awe i pe~ewe po ko`ata, halucinacii), prisuten vo Rusija i SAD. 
Vo istorijata se zabele`ani masovni truewa so ergot alkaloidite, poradi 
nenamerna upotreba na kontaminirano bra{no i lebot vo ishranata na 

naselenieto vo SAD (1691/92 godina)156, Francija (1039, 1789 i 1951 godina), 
Anglija vo (1883/86 godina), Irak (1956, 1960 i 1971 godina), Indija (1975 
godina), Etiopija (1978 i 2001 godina) i dr. Vo zemjite ~lenki na EU, 
prisustvoto na ergot alkaloidite vo hranata za lu|eto i `ivotnite se sledi vo 

soglasnost so preporakata na Evropskata Komisija, 2012/154/EU i direktivata, 

2015/1940/EU.  
 

13.10 Ciklopijazonska kiselina 

Ciklopijazonskata kiselina (CPA) e sekundaren metabolit izoliran od 
kulturi na muvlite od rodot Aspergillus i Penicillium sp., ~esti kontaminenti vo 
`itarkite, kikirikite, mlekoto, sireweto i dr. Po hemiski sostav CPA e 
indol-tetraminska kiselina (slika 67), mnogu sli~na na ergolin alkaloidite.  

 
 

 
 

Slika 67. Hemiska struktura na ciklopijazonska kiselina  

 
Zdravstven rizik 

CPA e specifi~en i reverzibilen inhibitor na Ca
2+

-ATPaza enzimite vo 
kletkite. Toksi~na e vo visoki koncentracii poradi svojstvoto da gradi helati 
so metalnite katjoni na kalcium, magnezium i `elezo. Predizvikuva 
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 „Ve{terkite od Salem“ e poznat sudski slu~aj vo pravosudstvoto na SAD od 1691/92 godina vo 
koj nepravedno se osudeni i pogubeni 25 `eni, proglaseni za ve{terki, poradi nivnoto ~udno 
odnesuvawe, halucinacii i drugi nesakani efekti koi, spored nekoi nau~nici, se mnogu sli~ni 
so fiziolo{kite efekti na ergot alkaloidite. Najverojatno, izlo`enost na ergot alkaloidite 
e rezultat na prisustvoto na gabata parazit vo `itarkite, kako i na nejzinite alkaloidi vo 
kontaminiranoto bra{no i lebot koi se koristele vo ishranata na naselenieto. 
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degeneracija na skeletnite muskuli, o{tetuvawe na GIT, crniot drob, 
slezinata i bubrezite kaj sviwi, ovci, `ivina i drugi `ivotni. Letalnata doza, 

LD50, za CPA e 30-70 mg/kg.  
 

13.11 Rubratoksin A i B  
 Rubratoksinot A i B, slika 68, se sekundarni metaboliti na muvlite od 
rodot Penicillium rubrum i P. purpurogenum koi se sre}avaat prvenstveno vo 
`itarkite. Tie im pripa|aat na golema grupa mikotoksini koi predizvikuvaat 
intenziven tremor, zgolemena diureza, konvulzii, hemoragii i smrt. 
Rubratoksinot B gi o{tetuva crniot drob, bubrezite, slezinata i 
reproduktivniot sistem na `ivotnite. Isto taka, se karakterizira so mutageno 
i teratogeno dejstvo. 
 

 

 
Slika 68. Hemiska struktura na rubratoksin A (R=OH) i  

rubratoksin B (R=O) 
 
Toksikolo{kite ispituvawa neophodni vo procenkata na opasnosta i 

vlijanieto na mikotoksinite i mnogu drugi toksi~ni supstancii vrz `ivotot i 
zdravjeto na lu|eto i `ivotnite i kvalitetot na `ivotnata sredina, se predmet 
na postojan interes i prou~uvawe na nekolku me|unarodni organizacii vo 

sostav na SZO, kako {to se IPCS, IARC i zaedni~kiot FAO/WHO ekspertski 
komitet za kontrola na aditivite i kontaminentite vo hranata. Isto taka, 
Evropskata agencija za bezbednost na hranata preku nau~nite paneli i 
konferencii obezbeduva nau~ni soveti i tehni~ka pomo{ vo zakonskata 
regulativa i vo site segmenti koi imaat direktno ili indirektno vlijanie vrz 
bezbednosta na hranata za lu|eto i `ivotnite.  

Zaedni~kata inicijativa na SZO i Svetskata organizacija za za{tita na 

zdravjeto na `ivotnite (World Organisation for Animal Health, OIE) gi opfa}a 
zdravjeto i blagosostojbata na `ivotnite, kako integriran pristap kon 
bezbednost na hranata. Kvalitetot na hranata za `ivotnite treba da bide 
najva`nata alka vo sinxirot na bezbednost na hranata, a vo soglasnost so EU 

direktivata 2002/32/EC. Ispituvaweto na hranata za `ivotnite i utvrduvaweto 
na MDK za prisutnite hemiski kontaminenti ja spre~uva mo`nosta za pojava na 
nivnite rezidui vo proizvodite od `ivotinsko poteklo i soodvetno nivniot 
vnes vo sinxirot na ishranata. Rizikot od prisustvoto na odredeni mikotoksini 
}e zavisi od nivnite toksikolo{ki karakteristiki i od stepenot na akutnata 
ili hroni~nata izlo`enost na lu|eto i `ivotnite. Izlo`enosta na 
mikotoksinite se razlikuva vo globalni ramki od region do region vo 
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soglasnost so sociolo{kite, ekonomskite i kulturolo{kite (higienski) 
naviki vo ishranata na naselenieto. Isto taka, treba da se prezemat site merki 
so koi }e se spre~i kontaminacijata na hranata so muvli i mikotoksini, kako i 
da se primenat soodvetni tretmani so koi }e se namalat toksi~nite efekti 
poradi kontaminacijata na hranata so mikotoksini. Sekako, treba da se vlo`at 
pogolemi napori vo unapreduvaweto na postoe~kiot sistem za bezbednost na 
hranata koj vo idnina }e pridonese za namaluvawe na bolestite ili truewata 
predizvikani ili preneseni so hranata.   
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14. PESTICIDI VO HRANA 
 

Primenata na pesticidite vo zemjodelieto, {umarstvoto, doma}instvata 
i voop{to vo sekojdnevniot `ivot denes, e neophodna merka vo uslovite na 
zgolemenata potreba za hrana vo svetot, kako i za kontrola na parazitite i 
vektorite na bolestite koi se opasni po `ivotot i zdravjeto na ~ovekot. 

Poimot pesticid157 se odnesuva na site supstancii i/ili nivni smesi od 
prirodno, hemisko ili biolo{ko poteklo ~ija primena ovozmo`uva prevencija, 
uni{tuvawe, suzbivawe i/ili eliminirawe na nekoi formi na {tetnite makro- 
i mikroorganizmite i rastitelnite vidovi, kako {to se glodarite, insektite, 
muvlite, plevelite i dr. Nivnoto dejstvo mnogu ~esto e neselektivno i poradi 
toa mo`e da predizvikaat nesakani efekti po `ivotot i zdravjeto na lu|eto i 
`ivotnite.    

Primenata na pesticidite niz istorijata na ~ovekovoto postoewe e 
poznata i evidentirana u{te vo starite zapisi. Na primer, evidentirana e 
upotrebata na ~adot od sulfur, 1000 godini pr.n.e. kako sredstvo za 

fumigacija158 na prostoriite za `iveewe na lu|eto. Isto taka, vo 9. vek vo Kina 
bile primenuvani soedinenijata na arsenot kako insekticidi, a pokasno sè do 
15. vek i drugite soedinenija na te{kite metali, kako {to se `ivata i olovoto. 
Te{kite metali i/ili nivnite soedinenija se karakteriziraat so neselektivno 
toksi~no dejstvo i bioakumulativni svojstva vo site `ivi organizmi i vo 
`ivotnata sredina.  

Kon krajot na 17. vek nikotinot, koj e izoliran od listovite na tutunot 

(Nicotiana tabacum L.) se upotrebuval kako insekticid vo oblik na nikotin 
sulfat, a semeto od drvoto strihnin (Strychnos nux-vomica) se upotrebuvalo kako 
rodenticid, protiv glodarite za za{tita na zemodelskite rastenija. Vo 19. vek 

se upotrebuvaat i drugi prirodni pesticidi, kako {to se rotenonot159, dobien 
od korenot na subtropskoto leguminozno rastenije (Derris elliptica) so silno 
insekticidno dejstvo, kako i piretrumot izoliran od cvetovite na familijata 
na hrizantemite. Vo sredinata na 19. vek zapo~nuva sistematskoto ispituvawe i 
upotrebata na nekoi hemikalii za za{titata na rastenijata, kako {to se bakar 
i kalcium solite na arsenastata kiselina (arseniti) so insekticidno dejstvo, 
cijanovodorodot za fumigacija (za prvpat upotreben vo 1877 godina), 

sulfurnite soedinenija kako fungicidi i dr. Vo 1880-tite, smesata od bakar(II) 
sulfat i kalcium hidroksid vo voda t.n. Bordovska ~orba e upotrebena kako 

fungicid vo odbrana od muvlite i parazitite, a vo 1896 godina, bakar(II) 
sulfatot e upotreben za selektivno uni{tuvawe na plevelot vo nasadite so 
`itarki. 

Pojavata na prvite sinteti~ki pesticidi vo 30-tite godini na minatiot 

vek, kako {to se nitrofenol, hlorfenol, naftalen, metil bromid, tiram, DNOC 
(dinitro-orto-krezol) i DDT vo odnos na neorganskite i nekoi prirodni 
soedinenija zna~elo pomala toksi~nost za lu|eto i `ivotnite, a vo isto vreme 
pogolema efikasnost i relativno niska cena za nivnoto proizvodstvo. Vo 1950 

                                                           
157 Pest: vo prevod od angliskiot jazik, zna~i {tetnik, bolva, kuga; cida, cidium: vo prevod od 
latinskiot jazik, zna~i ubie, uni{ti.  
158

 Pesticidi (hemikalii) koi mo`e da se prevedat vo oblik na parea ili gas. Vo organizmot na 
insektite ili `ivotnite navleguvaat so inhalacija preku organite za di{ewe. 
159 Gi blokira oksido-reduktivnite procesi vo mitohondriite na kletkata. Kaj staorcite 
predizvikuva simptomi sli~ni na Parkinsonovata bolest. Slabo toksi~en e za lu|eto i drugite 
vidovi cica~i. 
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godina za prvpat se pojavuva malationot, organofosforen insekticid, vo 1956 
godina karbarilot, prviot karbamaten insekticid, vo 1958 godina atrazinot, 
prviot triazinski herbicid, a vo 1966 godina karboksinot, prviot sistemski 
fungicid. Vo 70-tite godini od minatiot vek se voveduvaat glifosatot 
(herbicid) i permetrinot, prviot fotostabilen sinteti~ki piretroid 
(insekticid). Vo 1978 godina amerikanskata agencijata za za{tita na `ivotnata 

sredina (Environmental Protection Agency, EPA) ja objavi prvata lista na pesticidi 
so organi~ena upotreba.  

Upotrebata na pesticidite vo izminative nekolku decenii e mnogu pati 
zgolemena. Se upotrebuvaat golem broj hemikalii so razli~na hemiska 
struktura, fizi~ko-hemiski i toksikolo{ki karakteristiki. Mnogu ~esto 
nivnoto univerzalno, neselektivno dejstvo e pri~ina za pomorot na korisnite 
insekti i ptici so {to se naru{uva prirodnata ramnote`ata vo ekosistemite. 
Novite ispituvawa se naso~eni kon upotreba na selektivnite pesticidi i 

formulacii160 so dve ili pove}e aktivni supstancii so razli~en mehanizam na 
deluvawe, bidej}i za~estena upotreba na edna ista hemikalija podolgo vreme 
mo`e da predizvika pojava na rezistentnost na {tetnite insekti kon nekoi 
pesticidi. Ostatocite od pesticidite vo po~vata i vodata mo`e da 
predizvikaat seriozni zdravstveni problemi kaj humanata populacija. Nivnata 
dolgotrajnost vo `ivotnata sredina i sposobnosta za bioakumulacija i 
biomagnifikacija vo sinxirot na ishranata se glavnite pri~ini koi mnogu 
~esto vlijaat vrz nivnoto postepeno eliminirawe od upotrebata i kone~no 
napu{tawe na proizvodstvoto na nekoi pesticidi. Organofosfornite i 
karbamatnite pesticidi ne se akumuliraat vo organizmot, no se 
karakteriziraat so silno izrazena akutna toksi~nost koja e pri~ina za 
golemiot broj truewa, mnogu ~esto so letalen ishod.  

Razvojot i upotrebata na sinteti~kite piretroidi, feromonite i nekoi 
biolo{ki metodi nameneti za kontrola na populacijata na {tetnite insekti i 
mikroorganizmite, pretstavuvaat signifikantna opasnost po `ivotot i 
zdravjeto na lu|eto vo `ivotnata i rabotnata sredina. So isklu~ok na 
antibioticite i citostaticite, pesticidite se toksi~ni hemikalii specijalno 
dizajnirani za eliminacija na opredelen vid {tetnici. No, i pokraj soznanijata 
za nivnoto nesakano i potencijalno toksi~no dejstvo vrz site `ivi organizmi, 
upotrebata na pesticidite e od vitalno zna~ewe i za drugite oblasti na 
~ovekovoto `iveewe, kako {to se ekonomijata, trgovijata, zdravstvoto, 

komunalnata higiena i dr. So EU direktivata 2009/1107/EC se vospostavuva 
pozitivnata lista na aktivnite supstancii koi mo`e da se upotrebuvaat vo 
razli~ni formulacii vo zemjite ~lenki na EU, i za koi e utvrdeno deka ne 
pretstavuvaat opasnost i rizik za `ivotot i zdravjeto na lu|eto i kvalitetot 
na `ivotnata sredina.  

„Idealniot“ pesticid treba da se karakterizira so visoka selektivnost, 
da ne predizvikuva nesakani efekti vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto koi 
doa|aat vo kontakt so nego vo tekot na proizvodstvoto i primenata, da ne e 
dolgotraen vo `ivotnata sredina, brzo da se biorazgraduva vo hemiski inertni 

                                                           
160

 Formulacija na pesticid e smesa na aktivna supstancija (edna ili pove}e) i pomo{ni t.n. 
inertni supstancii. Formulirawe na pesticidot e proces na prerabotka na aktivnata 
supstancija so bilo koj metod koj mo`e da gi podobri fizi~ko-hemiskite karakteristiki na 
pesticidot vo pogled na ~uvawe i skladirawe, proizvodstvo, upotreba, efikasnost i/ili 
bezbednost. Formulaciite mo`e da bidat cvrsti (prav, granuli, peleti) ili te~ni (rastvori vo 
voda ili vo organski rastvoruva~i). 
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supstancii, da ne se bioakumulira i biomagnificira vo sinxirot na ishranata, 
da ne predizvikuva naru{uvawe vo ekosistemite i rezistentnost na {tetnite 
organizmi, da e relativno evtin i lesno da se primenuva. No, vo praktikata 
mnogu te{ko mo`e da se najde hemikalija koj }e gi ispolnuva sive ovie 
kriteriumi.  

Mehanizmot na toksi~noto dejstvo na mnogu pesticidi ne e poznat vo 
celost. Naj~esto toksi~niot efekt mo`e da bide rezultat od: 

≠ inhibicijata na procesot na fotosinteza; 
≠ inhibicijata na metaboli~kite procesi neophodni za rastot i za razvojot 

na organizmite; 
≠ inhibicijata na nervnata aktivnost so naru{uvawe na protokot na 

nervnite impulsi; 
≠ o{tetuvaweto na genetskiot materijal (hromozomi, geni, DNK); 
≠ naru{uvaweto na endokrinata funkcija vo organizmot; i 
≠ naru{uvaweto na sintezata na proteinite i inhibicijata na funkcijata 

na enzimite. 
  
 Voveduvaweto na dobrata zemjodelska praktika, dobrata organizacija vo 
rabotata so pesticidite, kako i pojavata na novite metodi na organskoto 
proizvodstvo ovozmo`uvaat selektivna upotreba na pesticidite. Pesticidite 
koi dejstvuvaat kako hormoni za kontrola na rastot na rastenijata imaat mnogu 
pomala mo`nost da predizvikaat nesakani efekti kaj lu|eto i korisnite 
`ivotni vo `ivotnata sredinata. Isto taka, postoeweto na fiziolo{kite 
razliki me|u razli~nite vidovi organizmi, kako {to se razli~nite na~ini na 
metabolizirawe i eliminirawe na hemikaliite od organizmot, mo`e da se 
iskoristat vo dizajniraweto na selektivnoto dejstvo na pesticidite. Insektite 
se ladnokrvni organizmi i se po~uvstvitelni na dejstvoto na piretrinite 
otkolku toplokrvnite organizmi, kako {to se cica~ite, bidej}i piretrinite 
brzo se razlo`uvaat na povisoka temperatura. Aktivnata supstancija glifosat 

go inhibira enzimot 5-enolpiruvil{imat-3-fosfat (EPSP) sintaza koj e 
neophoden za sinteza na aminokiselinite vo rastenijata i bakteriite. Ovoj 
enzim ne postoi vo organizmot na lu|eto i `ivotnite, a site neophodni 
aminokiselini tie gi dobivaat preku hranata. Insektite, za razlika od 
cica~ite, imaat mnogu pogolema povr{ina na teloto vo odnos na nivnata masa, 
{to ja olesnuva apsorpcijata na organohlornite insekticidi i nivnoto 
selektivno dejstvo. Vo sporedba so organohlornite insekticidi, 
organofosfornite insekticidi se apsorbiraat preku ko`ata i poradi toa se 
mnogu potoksi~ni za lu|eto. Isto taka, selektivnoto dejstvo na pesticidite 
mo`e da se postigne i so primenata na soodvetni formulacii vo oblik na 
gotovi mamki oblo`eni so toksi~ni hemikalii nameneti za poseben vid 
{tetnici.   

   
Klasifikacija na pesticidi 
Raspredelbata na pesticidite vo soodvetni grupi e te{ka zada~a, bidej}i 

postojat golem broj pesticidi so {irok spektar na dejstvo. Mnogu pesticidi 
istovremeno dejstvuvat na pove}e na~ini i poradi toa mo`e da se raspredelat 
vo nekolku razli~ni grupi. Nekoi od niv, kako {to e parafinskoto maslo 
deluva fizi~ki, so inhibicija na vitalnite procesi vo kletkite. Imeno, 
parafinskoto maslo gi onevozmo`uva procesite na eliminacijata na otpadnite 
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proizvodi i di{eweto na insektite i/ili nivnite jajca postaveni vo 
rastenijata, ovo{jeto i zelen~ukot, so {to }e predizvika smrt poradi gu{ewe.  

Vo odnos na mestoto na dejstvuvawe, pesticidite mo`e da bidat 
kontaktni, so lokalno dejstvo na mestoto na kontaktot i sistemski, ~ie dejstvo 
se manifestira otkako pesticidite }e se vnesat vo organizmot. 

Vo odnos na nivnata primena vrz odredeni celni organizmi se 
razlikuvaat nekolku grupi pesticidi, kako {to se: akaricidi (za uni{tuvawe i 
kontrola na populacijata na parazitite od grupata na ~lenkonogi, grini i 
krle`i), algicidi (algi), anthelmintici (crvi), arboricidi (drvja i 
grmu{ki), baktericidi (bakterii), defolijanti (opa|awe na listovite), 
desikanti (atsorpcija na vodata i su{ewe na rastenijata), insekticidi 
({tetni insekti), larvicidi (larvi), nematocidi (intestinalni crvi, glisti), 
repelenti (so neprijaten miris), regulatori na rastot na rastenijata 
(fitohormoni), moluscidi (pol`avi), rodenticidi (glodari), fungicidi 
(mikroskopski gabi, muvli), fumiganti (hemikalii vo gasovita sostojba za 
uni{tuvawe i kontrola na populacijata na insekti i glodari), herbicidi 
(pleveli) i dr.   

Vo odnos na nivnata hemiska struktura, pesticidite se klasificiraat vo 
tri grupi, i toa: 

i. Neorganski pesticidi ‡ bakar sulfat, natrium hlorid, olovo 
arsenit, soedinenija na `iva, fluor, barium, sulfur, bakar i talium, 
hlorati, borati i drugi so razli~na toksi~nost za cica~ite; 

ii. Organski pesticidi ‡ organofosforni i organohlorni pesticidi, 
karbamati, sinteti~ki piretroidi, fenoli, dinitrofenoli, derivati 
na morfolin, bipiridili, trijazini, kumarini, ftalimidi, derivati 
na urea/tiourea, anilini, azoli, hloronitrili i drugi pesticidi so 
izrazeno fiziolo{ko dejstvo; i 

iii. Pesticidi od prirodno poteklo ‡ piretrini, antibiotici, 
fitocidi i drugi koi se biosintetiziraat vo `ivite organizmi 
(rastenija, `ivotni, bakterii, gabi i dr.) 

 

Vo odnos na mehanizmot na dejstvo, pesticidite se klasificiraat vo 
nekolku grupi, i toa: antiholinesterazi (inhibitori na holinesterazata), 

inhibitori na sintezata na hitinot, GABA blokatori (inhibitori na gama-
aminobuternata kiselina), analozi na juvenilnite hormoni (regulatori na 
rastot na insektite), antikoagulanti, inhibitori na sintezata na glutaminot, 
inhibitori na biosintezata na ergosterolot, inhibitori na 
protoporfirinogen oksidazata, inhibitori na RNK-polimerazata, tiol-
reaktanti, inhibitori na sintezata na proteinite, inhibitori na transportot 
na elektronite vo procesot na fotosintezata, inhibitori na 
mitohondrijalnata respiracija i dr. 

Vo odnos na nivnata toksi~nost, SZO gi klasificira pesticidite vo pet  

grupi, kako {to se Ia, Ib, II, III i U (unlikely)
161, spored akutnata oralna toksi~nost 

za staorci i potencijalnata opasnost i rizikot {to gi pretstavuvaat za lu|eto 
vo odnos na nekoi karakteristiki, kako {to se peroralna, dermalna i 
inhalaciska toksi~nost, nevrotoksi~nost, reproduktivna toksi~nost i dr.  

 

                                                           
161 Vo prevod od angliski jazik, zna~i neverojatno ili malku verojatno, bez izgledi da 
predizvika akutna toksi~nost. 
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Poradi golemiot broj pesticidi, }e bidat pretstaveni samo nekoi 
karakteristi~ni pretstavnici od naj~esto koristenite grupi pesticidi, kako 
{to se:   

 Insekticidi - organohlorni, organofosforni i karbamatni pesticidi, 
prirodni hemikalii (nikotin, rotenon, limonen, piretrini) i nivnite 
sinteti~ki homolozi (piretroidi), bakteriski insekticidi, kako {to e 

Bacillus thuringiensis kurstaki (BTK) od grupata na biopesticidi162 i dr.  

 Herbicidi - derivati na hlorfenoksiocetna kiselina, derivati na 
amidi, acetamidi, acetanilidi, biperidili, dinitroanilin, 
dinitrofenol, (tio)karbamati, supstituirana urea, trijazini i dr. 

 Fungicidi - ditiokarbamati, imidazoli, metil`iva, ftalimidi, 
hlorfenoli, heksahlorbenzen i dr. 

 Rodenticidi - cink fosfid, fluoroocetna kiselina i nejzini derivati, 

naftil tiourea (ANTU), natrium cijanid, strihnin i dr. 

 Fumiganti - etilen dibromid, etilen oksid, metil bromid, fosfin i dr.  

 
14.1 Organohlorni pesticidi 

Organohlornite(OH) pesticidi se golema grupa sinteti~ki hemikalii 
koi vo minatoto intenzivno se primenuvale vo zemjodelstvoto, {umarstvoto, 
javnoto zdravstvo i vo industrijata. Spored hemiskata struktura, OH pesticidi 
mo`e da se podelat vo nekolku podgrupi, kako {to se:  

- soedinenija so ciklodienska struktura (aldrin, dieldrin, endrin, 
heptahlor i hlordan); 

- hlorirani terpeni (polihlorkamfeni); 
- halogenirani aromati~ni soedinenija (bishlorofenil, metoksihlor, 

DDT); i 
- cikloparafini (heksahlorcikloheksan, heksahlorbenzen).  

 
OH pesticidi se karakteriziraat so golema molekulska masa, mal napon 

na parei, dobra rastvorlivost vo mastite i maslata, nerastvorlivi vo vodata, so 
visoka hemiska i mikrobiolo{ka stabilnost i dolgotrajnost vo `ivotnata 
sredina, sposobnost za bioakumulacija i biomagnifikacija vo sinxirot na 
ishranata, rezistentnost na {tetnite insekti i dr. Vo `ivotnata sredina, OH 
pesticidi hidroliziraat pod dejstvo na alkaliite.  

 
Zdravstven rizik 
Vo organizmot, OH pesticidi se vnesuvaat peroralno ili so inhalacija, 

se metaboliziraat vo crniot drob i se eliminiraat preku urinata. Ako ne se 
metaboliziraat se deponiraat vo masnoto tkivo, serumot ili vo maj~inoto 
mleko poradi nivnite lipofilni karakteristiki. I denes, mnogu godini po 
zabranata za nivnoto proizvodstvo i upotreba, ostatoci od OH pesticidi mo`e 

                                                           
162 Biopesticidi e zaedni~ki naziv za insekti, paraziti (od grupata na ~lenkonogi, t.n. grini), 
bakterii, mikroskopski gabi, virusi i drugi prirodni neprijateli na rastitelnite {tetnici. 
Se dobivaat od rastenijata, `ivotnite i od nekoi minerali vo `ivotnata sredina. Se 
karakteriziraat so slaba toksi~nost, visoka efikasnost, brza degradacija, ograni~eno pole na 
deluvawe, kratok rok na upotreba i relativno povisoka cena na proizvodstvo od ostanatite 
sinteti~ki pesticidi. BTK se spori od bakteriite koi se vnesuvaat vo organizmot na insektite 
i larvite preku hranata. Se razmno`uvaat vo nivniot digestiven sistem, predizvikuvaj}i te{ki 
o{tetuvawa i mnogu brza eliminacija na {tetnicite.   
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da bidat prisutni vo tkivata na `ivotnite i ribite, mlekoto, jajcata, kako i vo 
drugite prehranbeni proizvodi koi primarno se zastapeni vo ishranata. 

Akutnoto truewe so OH pesticidi e mnogu retko, prvenstveno poradi 
nenamerna gre{ka ili zloupotreba. Toksi~noto dejstvo na ovie pesticidi 
naj~esto e rezultat na hroni~nata izlo`enost. Mehanizmot na dejstvoto na OH 
pesticidi ne e poznat vo celost. Se pretpostavuva deka ja namaluvaat ili ja 
inhibiraat repolarizacijata na membranata na nervnite kletki, poradi toa 
toksi~nite efekti se najsilno izrazeni vrz periferniot i centralniot nerven 
sistem, prosledeni so konvulzii, gadewe, povra}awe, glavobolka, vrtoglavica, 
dezorientiranost, psihi~ki naru{uvawa (so epilepti~ni napadi, nesonica, 
voznemirenost), gr~ewe na muskulite, o{tetuvawe na crniot drob i bubrezite, 
anemija, kontakten dermatitis i dr. Isto taka, predizvikuvaat naru{uvawe na 
imunolo{kiot i endokriniot sistem, respiratorni problemi, Parkinsonova 
bolest, pojava na odredeni formi na rak, vrodeni defekti kaj novoroden~iwata 
i mnogu drugi nesakani efekti. Spored Stokholmskiot dogovor od 2001 godina, 
upotrebata na OH pesticidi, denes, e zabraneta i/ili strogo ograni~ena.    
 

14.2 Organofosforni pesticidi 
Organofosfornite (OF) soedinenija se golema grupa sinteti~ki 

hemikalii koi vo minatoto se upotrebuvale vo zemjodelstvoto, {umarstvoto, 
komunalnata higiena i vo doma}instvata, kako akaricidi, defolijanti, 
insekticidi, nematocidi,  fungicidi, herbicidi i dr. Nivnata primena, denes e 
ograni~ena samo vo zemjodelstvoto. Vo ovaa hemiska grupa pripa|aat i nervnite 
bojni otrovi (BOt). 

OF soedinenija se estri, anhidridi ili halogenidi na supstituirana 
fosforna, fosfonska ili fosfinska kiselina (slika 69). Kaj ovie soedinenija 
atomot na fosforot mora da bide pettovalenten, dodeka atomot na kislorodot 

ili sulfurot treba da e kovalentno vrzan za atomot na fosforot. R1 i R2 se 
alkil-, alkoksi-, alkiltio-, aril-, ariloksi- ili dialkil-aminogrupi. L e acil-
radikal, grupi so kisel karakter, kako {to se -Cl, -F, -CN, -SR3, -OR3, 

aromati~ni, alifati~ni, heterocikli~ni i drugi grupi. 
 

 
Slika 69. Op{ta hemiska struktura na organofosforni soedinenija 
 
Komercijalnite formulacii na OF pesticidi, kako {to se azinofos, 

hlorpirifos, dimetoat, dihlorvos, paration, malation, diazinon i drugi imaat 
{iroka upotreba vo zemjodelstvoto za uni{tuvawe i kontrola na populacijata 
na razli~nite insekti. Tie mo`e da se klasificiraat vo tri glavni grupi, i 
toa: 

- fosforni derivati; 
- fosforotioati, so eden sulfuren atom; i 
- fosforoditioati, so dva sulfurni atomi. 
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Estrite na fosforna kiselina so kislorod (P=O) imaat relativno visoka 
toksi~nost za site cica~i i ptici. So zamena na atomot na kislorod so atomot 

na sulfur (P=S) se dobivaat tiofosforni soedinenija so poniska toksi~nost i 
so povisoka stabilnost. So voveduvawe na u{te eden atom na sulfur vo nivnata 
molekula, se dobivaat hemiski stabilni ditiofosforni soedinenija so 
relativno niska toksi~nost. OF pesticidi se karakteriziraat so brzo dejstvo 
vrz {tetnicite, nepostojanost i biorazgradivost vo po~vata i vo `ivotnata 
sredina vo uslovi na izlo`enost i dejstvo na razli~ni fizi~ko-hemiski 
faktori i mikroorganizmi. Ne poka`uvaat hroni~na toksi~nost, bidej}i ne se 
bioakumuliraat vo tkivata i vo sinxirot na ishranata. Me|utoa, nivnite 
ostatoci mnogu ~esto mo`e da bidat prisutni vo hranata, dokolku OF 
pesticidi ne se primenuvaat vo soglasnost so standardnite proceduri i 
zakonskata regulativa.    

 

Zdravstven rizik 
Toksi~nosta na OF pesticidi vo organizmot na lu|eto i `ivotnite e 

rezultat od ireverzibilnata inhibicija na enzimot holinesteraza. Postojat dva 

видa holinesterazi, acetilholinesteraza (EC 3.1.1.7) i butirilholinesteraza 
(EC 3.1.1.8), koi se razlikuvaat me|u sebe spored fiziolo{kata uloga i 
lokacijata vo tkivata, afinitetot kon supstratite i toksikolo{koto zna~ewe. 

Fiziolo{kata funkcija na AChE e hidroliza na acetilholinot (ACh) vo holin 
i ocetna kiselina. ACh e hemiski medijator i prenositel na nervnite impulsi 
vo nervnite i vo nervno-muskulnite sinapsi163, na holinergi~nite nervni 
zavr{etoci. Inhibicijata na enzimot i na procesot na hidroliza }e predizvika 

akumulirawe na ACh na postsinapti~kata membrana164. Poradi toa, ACh koj se 
akumulira vo nervnite zavr{etoci mo`e da deluva vrz muskarinskite i 
nikotinskite holinergi~ni receptori, so {to }e predizvika paraliza na 
prenosot na nervnite impulsi i pojava na karakteristi~nite simptomi i znaci 
na akutnoto truewe. Nikotinskite receptori ili jonskite kanali se nao|aat vo 
nervnite kletki i vo kletkite na skeletnite muskuli. So otvoraweto na 

jonskite kanali navleguvaat katjoni na Na
+
, K

+
 i Ca

+ so {to membranata na 
nevronot se depolarizira. Muskarinskite receptori, vrzani za G proteinot165, 
se nao|aat vo efektornite tkiva (maznata muskulatura), organi (srce) i CNS. 

Trueweto so endogen ACh e prosledeno so: 

 muskarinski efekti - bradikardija, bronhokonstrikcija, hipotenzija, 
abdominalni bolki, dijareja, mioza, obilno la~ewe plunka; 

 nikotinski efekti - op{ta slabost, hipertenzija, treska, 
tahikardija, paraliza na skeletnata muskulatura i respiratorna 
insuficiencija; i 

 centralni efekti - tremor, vrtoglavica, nekoordiniranost na 
dvi`ewata, konvulzii, respiratorna depresija, koma i smrt. 

                                                           
163 Sinapsi se vrskite preku koi se sproveduvaat nervnite impulsi ili elektri~nite signali 
me|u samite nervni kletki ili me|u nervnite i t.n. efektornite kletki na muskulite i 
`lezdite. Se razlikuvaat elektri~ni i hemiski sinapsi ili vrski. Elektri~nite sinapsi se 
zastapeni vo srceto i maznata muskulatura, a hemiskite sinapsi vo CNS.  
164 Hemiskite sinapsi se sostojat od presinapti~ki nerven zavr{etok (holinergi~en nevron), 
sinapti~ka praznina i postsinapti~ka kletka na ~ija membrana se nao|aat muskarinskite i 
nikotinskite receptori. 
165

 Gvanin nukleotid-vrzuva~ki protein koj u~estvuva vo transmisijata na elektri~nite signali 
(impulsi) vo kletkata.  
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 Prodol`ena izlo`enost na visoki koncentracii na OF pesticidi mo`e 
da predizvika pojava na odlo`eni nevrotoksi~ni efekti, kako {to se muskulna 
slabost, ataksija, senzorni naru{uvawa i dr. Izlo`enost na OF pesticidi 
mo`e da se utvrdi so merewe na stepenot na inhibicija ili na aktivnosta na 

AChE vo eritrocitite ili na BchE vo serumot.  
Primenata na OF pesticidi koi se karakteriziraat so relativno slaba 

toksi~nost, kako vo slu~ajot vo Pakistan, mo`e da bide prosledena so 
neo~ekuvani i nepredvidlivi interakcii i istovremeno da poslu`i kako 
predupreduvawe i potvrda za opasnosta i visokiot rizik za `ivotot i zdravjeto 
na lu|eto vo `ivotnata i rabotnata sredina. 

 

i. Slu~aj Pakistan: 
Malationot e prviot ditiofosforen ester so prakti~na primena, 
klasificiran vo grupata na pesticidi so slaba toksi~nost. No sepak, vo 1976 
godina vo Pakistan e registrirana masovna epidemija na truewe na rabotnicite 
i lokalnoto naselenie, poradi izlo`enost na OF insekticid malation koj bil 
upotreben na {iroka teritorija za uni{tuvawe i kontrola na populacijata na 
komarcite, predizvikuva~i na malarija. Malationot se upotrebuval vo oblik na 
koncentrirana suspenzija. No, vo uslovi na nesoodvetno ~uvawe/skladirawe na 
povisoka temperatura (>30o

C) i so procesite na izomerizacija i oksidacija, 
pogolemiot del od malationot se transformiral vo izomalation (zastapen vo 
smesa od ~etiri stereoizomeri, kako {to se SPSC, SPRC, RPSC i RPRC), malaokson i 
vo drugi supstancii prisutni vo smesata vo tragovi (slika 70).  
 

 
      malation 
 

 
       malaokson                               izomalation 

 
Slika 70. Hemiska transformacija na malation vo malaokson i izomalation 

 so procesi na oksidacija i izomerizacija 
 
Formiraniot proizvod, izomalation, hemiski e mnogu sli~en na malationot, no 
se karakterizira so mnogu povisoka toksi~nost (od 40-100 pati) koja mu 
ovozmo`uva da gi inhibira istite onie enzimi koi u~estvuvaat vo metabolizmot 
i negovata inaktivacija vo organizmot. Na toj na~in, smesata od malation, 
izomalation, malaokson i drugite prisutni supstancii so sinergisti~ko dejstvo 
predizvikala mnogu posilno izrazeni toksi~ni efekti kaj lu|eto, koi vo ovoj 
slu~aj se isto taka ~uvstvitelni, kako i insektite koi se tretiraat. 
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Registrirani se pove}e od 2800 hospitalizirani lica so karakteristi~ni 
simptomi na truewe so OF soedinenija, kako i nekolku smrtni slu~ai. 

 
Vo nesoodvetni uslovi na ~uvawe i skladirawe, vo komercijalnite 

formulacii na malationot, mo`e da nastane temperaturna i/ili fotohemiska 
izomerizacija i oksidacija na aktivnata supstancija, so {to se formiraat 
nekolku sli~ni supstancii, kontaminenti, kako {to se izomalation, malaokson 
i trialkil fosforotioati koi vo smesa imaat mnogu posilno izrazeno 
toksi~no, mutageno, teratogeno i kancerogeno dejstvo. Prodol`ena izlo`enost 
na izomalationot predizvikuva o{tetuvawe na endokriniot, reproduktivniot, 
imunolo{kiot i centralniot nerven sistem, crniot drob, bubrezite i drugite 
organi vo organizmot. Po nastanot vo Pakistan, SZO ja ograni~i 
koncentracijata na izomalationot (<0,9%) i na ostanatite kontaminenti vo 
site formulacii na malationot. Isto taka, vovedeni se mnogu postrogi 
kriteriumi vo proizvodstvoto i skladiraweto na drugite OF pesticidi.   

 

14.3 Karbamatni pesticidi 
 Karbamatnite pesticidi ili karbamati (slika 71) se organski 

soedinenija derivati na karbaminskata kiselina (HOOCNH2). Se primenuvaat 
mnogu ~esto vo sovremenoto zemjodelstvo i {umarstvo, bidej}i imaat {irok 
spektar na biolo{ko dejstvo kako insekticidi, nematocidi, herbicidi, 
fungicidi, akaricidi i moluscidi. Vo komercijalnata upotreba, denes se 
zastapeni okolu 30 razli~ni karbamatni pesticidi, kako {to se aldikarb, 
bendikarb, karbaril, karbofuran, metiokarb, metomil, pirimikarb, propoksur 
i dr. 
 

 
 

Slika 71. Op{ta hemiska struktura na karbamatni pesticidi  
(R1-alkohol, oksim, fenol; R2-vodorod; R3-vodorod, metil grupa) 

  

 Od 1986 godina spored IPCS, karbamatite se klasificiraat vo tri grupi, 
i toa: 

≠ karbamatni estri koi se upotrebuvaat kako insekticidi i nematocidi; 

≠ karbamatni herbicidi so osnovna struktura R1NHCOOR2, kade R1 i R2 
se aromati~ni i/ili alifati~ni grupi; 

≠ karbamatni fungicidi koi sodr`at benzilimidazol grupa. 
  
 Tiokarbamati i ditiokarbamati ne se vklu~eni vo ovaa podelba, bidej}i 
imaat razli~en mehanizam na dejstvuvawe.  
  
 Vo odnos na hemiskata struktura, a vo soglasnost so preporakite od 

Me|unarodnata organizacija za standardizacija (International Organization for 

Standardization, ISO, 2018), karbamatnite insekticidi se podeleni vo nekolku 
grupi, i toa:  

i. Benzofuranil metilkarbamatni insekticidi; 
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na primer: benfurakarb, karbofuran,  karbosulfan,  dekarbofuran,  
furatiokarb. 

ii. Dimetilkarbamatni insekticidi;  
na primer: dimetan, dimetilan, isolan, pirimikarb, piramat, pirolan. 

iii. Oksimkarbamatni insekticidi;  
na primer: alanikarb, aldikarb, aldoksikarb, metomil, nitrilakarb, 
oksamil, tazimkarb, tiokarboksim, tiodikarb, tiofanoks. 

iv. Fenil metilkarbamatni insekticidi; 
na primer: aminokarb, bufenkarb, karbanolat, karbaril, dimetakarb, 
fenetakarb, fenobukarb, izoprokarb, metiokarb, metolkarb, 
promekarb, propoksur, trimetakarb. 
 

 Insekticidnite karbamati se primenuvaat za za{tita na rastenijata od 
insekti, larvi, glisti, pol`avi, {tetni ptici (gavrani, ~avki) i dr. Isto taka, 
se primenuvaat kako repelenti za nekoi cica~i i ptici, protiv {tetnicite vo 
doma}instvata za za{tita na skladiranite prehranbeni proizvodi, kako i vo 
veterinarstvoto, humanata medicina i javnoto zdravstvo. Kontaminacijata na 
ovo{jeto i zelen~ukot so karbamatni pesticidi naj~esto e rezultat od nivnata 
nesoodvetna upotreba vo `ivotnata sredina, od ostatocite vo po~vata, od 
prethodnite tretmani ili od vkrstenata kontaminacija. Proizvodite od 
`ivotinsko poteklo mo`e da se kontaminiraat, isto taka, poradi nesoodvetna 
upotreba na ovie pesticidi vo doma}instvata, farmite, kako i od 

kontaminiranata voda i sto~nata hrana. Spored EU direktivata 2005/396/EC, 
dozvolenite koncentracii na karbamatnite ostatoci vo ovo{jeto i zelen~ukot 

se 0,01-0,05 mg/kg.   
 

 Zdravstven rizik 
Mehanizmot na toksi~noto dejstvo na karbamatite e mnogu sli~en na OF 

pesticidi, poradi toa i simptomite na truewe }e bidat sli~ni. Karbamatite 

predizvikuvaat reverzibilna inhibicija na enzimot AChE koj ja regulira 
nevrohemiskata transmisija vo organizmot. Inhibicijata na AChE {ematski e 
pretstavena na slikata 72, kade {to aktivniot centar na enzimot reagira so 
funkcionalnata grupa vo molekulata na karbamatot.  

 

 
      AChE      karbamat        kompleks    reaktivirana  
                karbamat-AChE           AChE 

 

Slika 72. [ematski prikaz na inhibicija na acetilholinesteraza (AchE)  
so karbamat (k1-konstanta na inhibicija; k3-konstanta na spontana reaktivacija) 

 
Po~etnata inhibicija e brz proces, no so tekot na vremeto intenzitetot 

na procesot opa|a poradi brzata reaktivacija na enzimot i inaktivacijata na 
karbamatot so procesot na oksidacija. Inhibicijata e povraten proces i po 
prestanok na dejstvoto na karbamatot, dokolku toj ne e prisuten vo letalna 
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doza, aktivnosta na enzimot AChE mo`e pobrzo da se vrati vo normalnite 
fiziolo{ki granici.  

Vo zavisnost od stepenot na izlo`enost se pojavuva stimulacija ili 

paraliza na prenosot na nervnite impulsi vo CNS, vo vegetativnite ganglii166, 
kako i vo skeletnata i maznata muskulatura, egzokrinite `lezdi i 
kardiovaskularniot sistem. Trueweto se manifestira so muskulna slabost, 
glavobolki, gadewe, povra}awe, abdominalni bolki, naru{ena vizuelna 
percepcija, prestanok na di{eweto i smrt. Isto taka, nekoi karbamati vo 
organizmot mo`e da predizvikaat nesakani efekti vrz reproduktivniot sistem, 
razvojot na fetusot, pojava na nekoi formi na rak (pr. na belite drobovi) i dr. 

 
14.3.1 Karbofuran 
 Od grupata na karbamatni pesticidi, karbofuranot (furadan) pretstaven 
na slikata 73, e najtoksi~nata hemikalija, inhibitor na enzimot holinesteraza. 
Se upotrebuva za uni{tuvawe i kontrola na populacijata na mnogu {tetnici 
(>300 vidovi) vo semiwata i nasadite na korisnite kulturi, kako {to se 
kompirot, sojata i p~enicata, naj~esto preku po~vata. Toj e potencijalen 
kontaminent na podzemnite i povr{inskite vodi. Isto taka, hroni~nata 
izlo`enost mo`e da predizvika naru{uvawe na endokrinata funkcija vo 

organizmot. Letalnata doza, LD50, peroralno za staorec e 8 mg/kg. Karbofuranot 
ne se upotrebuva vo zemjite ~lenki na EU. 
 

 
Slika 73. Hemiska struktura na karbofuran  

 
14.3.2 Karbaril 

Karbarilot (sevin), slika 74, pretstavnik e na fenil metilkarbamatnite 
insekticidi. Toj se upotrebuva vo zemjodelstvoto za uni{tuvawe na {tetnite 
insekti vo ovo{jeto i zelen~ukot, {umarstvoto, veterinarstvoto, humanata 
medicina za uni{tuvawe na vo{kite, kako i vo javnata higiena za uni{tuvawe 
na muvite, komarcite, gasenicite, bolvite i dr. Nema dolgotrajno dejstvo vo 
`ivotnata sredina, me|utoa se karakterizira so neselektivno toksi~no dejstvo 
za korisnite insekti, kako {to se p~elite i vodnite ~lenkonogi od grupata na 
rakovi, {kolki i dr. Ne se biokoncentrira vo mastite i ne se eliminira preku 
maj~inoto mleko. 

 

Zdravstven rizik 
Karbarilot e inhibitor na enzimot holinesteraza, so izrazeno toksi~no 

dejstvo za lu|eto, nekoi `ivotni i pticite grablivki. Vnesen vo organizmot 

                                                           
166

 Ganglija e nervna kletka ili grupa kletki (jazli) koi se posrednici vo vrskata me|u 
razli~nite nevrolo{ki strukturi vo periferniot i centralniot nerven sistem vo organizmot. 
Spored morfolo{kite i strukturnite karakteristiki tie se delat na senzitivni i vegetativni 
(avtonomni) ganglii.  
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peroralno so kontaminirana hrana ili so inhalacija mo`e da predizvika 
gadewe, povra}awe, abdominalni bolki, dijareja, obilno la~ewe plunka, 
muskulni gr~evi i dr. Hroni~nata izlo`enost se karakterizira so naru{uvawe 
na nervniot, reproduktivniot i respiratorniot sistem, pojava na nekoi formi 
na rak, dijabetes i drugi nesakani metaboli~ki naru{uvawa vo organizmot. 

Prifatliviot dneven vnes za karbarilot e 0,01 mg/kg/den. Letalnata doza, LD50, 
peroralno, za staorec e 250-850 mg/kg, i 100-650 mg/kg za glu{ec. Spored 
amerikanskata Agencija za za{tita na `ivotnata sredina, karbarilot e 
klasificiran vo grupa 2B, mo`en human kancerogen.   

 

 
Slika 74. Hemiska struktura na karbaril 

 

14.4 Piretrini  
Piretrinite se prirodni i nestabilni kontaktni insekticidi, zastapeni 

vo piretrum ekstraktot, slika 75, koj se dobiva so ekstrakcija od cvetovite na 

razli~nite vidovi rastenija od familijata na hrizantemite (Chrysanthemum 

cinerariaefolium, C. cocineum, C. roseum, C. cerneum). Od ovaa grupa prirodni 
insekticidi najzna~ajni se {est aktivni supstancii, kako {to se piretrin I, 
piretrin II, cinerin I, cinerin II, jasmolin I i jasmolin II. Tie se estri na 
piretrinskata i hrizantemskata kiselina so tri ketoalkoholi, i toa: 
piretrolon, cinerolon i jasmolon. Piretrinite se narastvorlivi vo vodata, a 
dobro rastvorlivi vo organskite rastvoruva~i. Nestabilni se vo alkalna 
sredina, na vozduh i svetlina. Lesno hidroliziraat, oksidiraat i 
polimeriziraat. Se primenuvaat za uni{tuvawe i kontrola na populacijata na 
golem broj {tetni insekti, naj~esto vo kombinacija so drugi insekticidni 

sinergisti, kako {to e piperonil butoksidot (Piperonyl butoxide, PBO)167. 
 

 
Slika 75. Hemiska struktura na smesa na izomeri od piretrum ekstrakt 

                                                           
167

 PBO ja zgolemuva toksi~nosta na piretrinite, nivniot biolo{ki efekt i dolgotrajnost vo 
`ivotnata sredina. 
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Zdravstven rizik 
Vo organizmot, piretrinite se vnesuvaat peroralno ili so inhalacija. 

Apsorpcijata preku ko`ata e slaba. Tie brzo hidroliziraat vo crevata i 
tkivata i ne se akumuliraat. Inhalacijata na visoki dozi mo`e da predizvika 
pojava na astmati~en napad, kivawe, obilno la~ewe plunka, glavobolki, gadewe, 
povra}awe, tremor, konvulzii, o{tetuvawe na crniot drob, imunolo{kiot i 
centralniot nerven sistem.   

 

14.5 Sinteti~ki piretroidi 
Sinteti~kite piretroidi se sinteti~ki analozi i derivati na 

piretrinite. Vo grupata na sinteti~kite piretroidi se vbrojuvaat nad 1000 
razli~ni soedinenija, kako {to se aletrin, alfametrin, bioaletrin, 
cismetrin, cipermetrin, lambda-cihalotrin, deltametrin, fenvalerat, 
permetrin, resmetrin, tetrametrin i dr. Tie se mnogu efikasni insekticidi so 
{irok spektar na dejstvo vo zemjodelstvoto i doma}instvata za za{tita na 
rastenijata i prehranbenite proizvodi od {tetnite insekti. Vo odnos na 
piretrinite, sinteti~kite piretroidi se karakteriziraat so podobri fizi~ko-
hemiski svojstva, selektivna toksi~nost i dolgotrajnost vo `ivotnata sredina. 
Ne se ~uvstvitelni na nadvore{nite vlijanija vo `ivotnata sredina i poradi 
toa, nekoi piretroidi, kako {to se deltametrinot, permetrinot i 
cipermetrinot imaat dolgo vreme na poluraspa|awe i do nekolku godini. 
^estata upotreba mo`e da predizvika rezistentnost kaj insektite i poradi toa, 
se upotrebuvaat vo kombinacija so drugite insekticidi so razli~en mehanizam 
na toksi~no dejstvo.  

 
Zdravstven rizik 
Piretroidite imaat slaba akutna toksi~nost. Spored razlikite vo 

hemiskata struktura i simptomite na truewe kaj laboratoriskite `ivotni, site 
piretroidni insekticidi mo`e da se podelat vo dve grupi i toa:  

 Grupa I, insekticidi koi vo osnovnata struktura ne sodr`at -CN grupa 

na α-jaglerodniot atom od alkoholnata grupa vo molekulata. Trueweto 
se manifestira so zgolemena ~uvstvitelnost na nadvore{ni drazbi, 
agresivno odnesuvawe, aktivirawe na simpati~kiot nerven sistem 

(SNS ili t.n. simpatikus)168, silni nevrolo{ki refleksi, parestezija 
vo kontakt so ko`ata, hipertermija i tremor. Ova truewe se narekuva 

tip I ili T-sindrom (T, od tremor). 

 Grupa II, insekticidi koi vo osnovnata struktura sodr`at -CN grupa. 
Trueweto se manifestira so nesakani dvi`ewa i kontrakcii so 
izvrtuvawe na ekstremitetite i glavata t.n. koreoatetoti~ni 
dvi`ewa, obilno la~ewe plunka, hipotermija, konvulzii, belodroben 

edem, koma. Ovoj vid truewe se narekuva tip II ili CS-sindrom (CS, od 

„Choreoatetosis“ i „Salivation“169). 
 

                                                           
168 Simpati~kiot nerven sistem ima va`na uloga vo odgovorot na organizmot vo neo~ekuvanite, 
stresni `ivotni situacii predizvikani od nadvore{ni ili vnatre{ni faktori. Na primer: 
zgolemuvawe na srcevata frekfencija ili krvniot pritisok za mnogu kratok vremenski period 
(sekundi), kontrakcija na muskulite, {irewe ili sobirawe na zenicite, zabrzuvawe na 
metabolizmot i dr. 
169 Vo prevod od angliski jazik, zna~i la~ewe plunka. 



205 

 

Hroni~nata izlo`enost se povrzuva so respiratorni zaboluvawa, 
bronhospazmi, astma, nadraznuvawe na o~ite i ko`ata, obilno la~ewe plunka, 
~uvstvitelnost na zvuk i nadvore{ni drazbi, abortus, predvremeno poroduvawe, 
o{tetuvawe na tiroidnata `lezda, bubrezite, crniot drob i CNS. Isto taka, 
mo`e da predizvikaat naru{uvawe na imunolo{kiot sistem, endokrinata 
funkcija i rastot i razvojot na decata. Spored amerikanskata Agencija za 
za{tita na `ivotnata sredina, nekoi piretroidi se klasificirani vo grupata 
mo`ni kancerogeni supstancii za lu|eto.  

Ostatocite od piretroidite i piretrinite mo`e da se detektiraat vo 
prehranbenite proizvodi od `ivotinsko i rastitelno poteklo. Naj~esto 
zastapeniot piretroid vo hranata e permetrinot. 

 
14.5.1 Permetrin 

Permetrinot e sinteti~ki piretroid i hlorirana sinteti~ka forma na 
prirodniot insekticid piretrum, slika 76. Se primenuval mnogu efikasno vo 
zemjodelstvoto protiv insektite {to gi napa|aat listovite na pamukot, za 
kontrola i uni{tuvawe na lisnite vo{ki, za tretirawe na zelen~ukot i 
ovo{jeto, vo tretmanot na dobitokot i `ivinata, vo tekstilnata industrija za 
za{tita na volnenite proizvodi, vo humanata medicina protiv vo{kite i dr. 
Permetrinot se karakterizira so {irok spektar na dejstvo i biolo{ki efekti, 
visoka toksi~nost i neselektivnost, stabilnost na dejstvoto na hemikaliite i 

UV svetlinata. Vo `ivotnata sredina permetrinot mo`e da bide dolgotraen vo 
tekot na nekolku godini vo zavisnost od nadvore{nite vlijanija, kako {to se 

temperaturata i pH na sredinata. Poradi toa, negovata upotreba denes e 
ograni~ena. 

 

 
 

Slika 76. Hemiska struktura na permetrin 

 
Zdravstven rizik 
Akutnata izlo`enost na permetrinot mo`e da predizvika gadewe, 

povra}awe, dijareja, glavobolka, op{ta slabost, vrtoglavica, tremor na 
muskulite, konvulzii, hipotermija, zabrzana rabota na srceto, agresivno 
odnesuvawe, nekoordiniranost na dvi`ewata. Pri inhalaciska izlo`enost se 
pojavuvaat razli~ni alergiski manifestacii, a vo najte{kite slu~ai i 
anafilakti~en {ok. Izlo`enost na ko`ata predizvikuva ~e{awe i alergiski 
dermatitis. Lu|eto so astma i onie ~uvstvitelni na polenskite alergii se 
izlo`eni na visok rizik od nesakanoto dejstvo na permetrinot. Akutnata 
toksi~nost e mnogu posilno izrazena kaj decata otkolku kaj vozrasnite. 
Permetrinot ja inhibira aktivnosta na imunolo{kiot sistem vo organizmot i 
vlijae na zgolemuvaweto na crniot drob. Vo visoki koncentracii, kako i site 
drugi piretroidi, permetrinot ima nevrotoksi~no dejstvo, predizvikuva 
naru{uvawe na funkcijata na endokriniot sistem i namaluvawe na plodnosta 
ili sterilnost kaj `enite. Isto taka, se povrzuva i so zgolemen rizik od pojava 
na rak na dojka. Spored amerikanskata Agencija za za{tita na `ivotnata 
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sredina, permetrinot e klasificiran vo grupa 2B, mo`en human kancerogen, 
bidej}i e utvrdeno deka predizvikuva rak na belite drobovi i crniot drob kaj 
eksperimentalnite `ivotni.   

 

14.6 Herbicidi  
Herbicidite se golema grupa sinteti~ki hemikalii, kako {to se 

parakvat i dikvat, 2,4,5-T i 2,4-D (t.n. hormonski herbicidi), acetamidi, 
diazini, triazini, glifosat i drugi. Se upotrebuvaat vo zemjodelstvoto i 
{umarstvoto za suzbivawe i uni{tuvawe na plevelite i mnogu drugi ekonomski 
{tetni rastenija. Imaat razli~ni fizi~ko-hemiski karakteristiki i 
mehanizmi na toksi~no dejstvo. Deluvaat kontaktno ili sistemski so totalno 
ili selektivno dejstvo vrz nekoi rastitelni vidovi. Vo osnova herbicidite se 
karakteriziraat so slaba isparlivost, rastvorlivost vo vodata i dolgotrajnost 
vo `ivotnata sredina. Isto taka, imaat slaba toksi~nost za site cica~i, 
bidej}i fiziologijata na rastenijata zna~itelno se razlikuva od onaa na lu|eto 
i `ivotnite.  

 

14.6.1 Glifosat  
Glifosatot, slika 77, e neselektiven sistemski herbicid so {irok 

spektar na dejstvo vo zemjodelstvoto, lozarstvoto i {umarstvoto namenet za 
celosno suzbivawe na ednogodi{nite i pove}egodi{nite pleveli. 

Predizvikuva inhibicija na enzimot EPSP sintetaza i na toj na~in ja 
onevozmo`uva produkcijata na aromati~nite aminokiselini, kako {to se 
tirozinot, triptofanot i fenilalaninot koi se neophodno potrebni za 
sintezata na proteinite vo rastenijata. Vo kontakt so mikroorganizmite vo 
po~vata, glifosatot brzo se inaktivira, no ima dolgotrajno i nesakano dejstvo 
vo vodnata sredina. Ostatoci od glifosat se detektirani vo zelenata salata, 
morkovite, p~enicata, ja~menot i dr. 

 

 
Slika 77. Hemiska struktura na glifosat 

 
Zdravstven rizik 
Izlo`enost na glifosat se manifestira so pojava na nesakani efekti, 

kako {to se nadraznuvawe na ko`ata i sluzoko`ata, glavobolki, ma~nina, 
gadewe, povra}awe, abdominalni bolki, gastrointestinalni krvavewa i dr. Pri 
te{ki truewa predizvikuva konvulzii, edem na belite drobovi, hipovolemiski 

{ok170 i hipotenzija. Spored IARC, glifosatot e klasificiran vo grupata 2B, 
mo`en human kancerogen.    

 

14.6.2 Fenoksi karboksilni kiselini 
Fenoksi karboksilnite kiselini ili fenoksi herbicidite imaat 

{iroka primena vo zemjodelstvoto i {umarstvoto za suzbivawe i kontrola na 

                                                           
170 Nenadejno i brzo namaluvawe na volumenot na krvta vo cirkulacijata, poradi krvavewe ili 
zaguba na telesnite te~nosti poradi dijareja ili obilno potewe. 
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plevelite, kako i nekoi drugi {tetni rastenija. Od ovaa grupa herbicidi 
najzna~ajni se derivatite na hlorfenoksiocetnata kiselina, kako {to se 2,4-

dihlorfenoksiocetna kiselina (2,4-D), slika 78a, 2,4,5-trihlofenoksiocetna 
kiselina (2,4,5-T), slika 78b, 2-metil-4-hlorfenoksiocetna kiselina (MCPA) i  

metilhlorofenoksipropionska kiselina (MCPP), site so sli~na molekulska 
struktura vo koja se nao|a aromati~en prsten so karboksilen strani~en sinxir. 
Tie se sinteti~ki analozi na auksinite, rastitelni hormoni na rastot koi 
predizvikuvaat zabrzan razvoj na rastenijata so zgolemena biosinteza na RNK, 
DNK i strukturnite proteini. Bidej}i korenot ne mo`e da ja sledi 
novonastanatata sostojba i prekumernata potreba za hranlivi supstancii, 
rastenieto se su{i i venee vo rok od nekolku dena po tretmanot so fenoksi 
herbicidite. Ovie herbicidi, naj~esto se primenuvaat za tretirawe na 
plevelite vo nasadite so `itarki, na livadite, pasi{tata i dr.  

 
 

a/   b/   
 

Slika 78. Hemiska struktura na a/ 2,4-D;  b/ 2,4,5-T 

 
2,4,5-T denes ne se upotrebuva vo zemjite ~lenki na EU i vo SAD. Ovoj 

herbicid ne mo`e da se proizvede bez kontaminacija so 2,3,7,8-TCCD, {to e edna 
od pri~inite za negovata zabrana.  

 

Zdravstven rizik 
Izlo`enost na fenoksi herbicidite predizvikuva glavobolki, op{ta 

slabost, abdominalni bolki, gastrointestinalni naru{uvawa, dijareja, 
vospalenie na ko`ata/sluzoko`ata i na gornite di{ni pati{ta, pulmonaren 
edem vo zavisnost od dozata i dr. Pojavata na trite retki formi na rak, kako 
{to se Ho~kinova bolest, sarkom na mekite tkiva i ne-Ho~kinov limfom kaj 

lu|eto se povrzuvaat so izlo`enost na ovie herbicidi. Spored IARC, 2,4-D e 
klasificiran vo grupa 2B, mo`en human kancerogen. Kaj eksperimentalnite 
`ivotni zabele`ani se degenerativni promeni na crniot drob, bubrezite i 
tiroidnata `lezda i mo`no mutageno, embriotoksi~no i teratogeno dejstvo. 

Letalnata doza, LD50, za fenoksi herbicidite, peroralno, za staorec se 
procenuva na 375 mg/kg.  

 

14.6.3 Trijazini 
Trijazinite se herbicidi so {iroka primena za suzbivawe i kontrola na 

{irokolisnite i tesnolisnite pleveli vo nasadite so `itarki, {e}erna trska 
i {e}erna repa, son~ogled, soja, kompiri, domati i dr. Tie se aromati~ni 
heterocikli~ni soedinenija koi sodr`at tri atomi na azot vo prstenesta 
struktura. Izomernite formi, slika 79, se razlikuvaat me|usebno vo odnos na 
pozicijata na azotnite atomi vo prstenot.  
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Slika 79. Hemiska struktura na tri izomerni formi na trijazini 

    
Spored hemiskata struktura trijazinite se delat na tri grupi, i toa:  
- hlortrijazini (atrazin, simazin); 
- metoksitrijazini (atraton, prometon); i 
- metiltiotrijazini (ametrin, prometrin). 
 
Trijazinskite herbicidi go inhibiraat procesot na fotosinteza vo 

hloroplastite. Za~estenata upotreba vo povisoki koncentracii mo`e da 
predizvika pojava na rezistencija na plevelite, kontaminacija na po~vata, 
povr{inskite i podzemnite vodi. Najzna~ajni derivati na trijazinski 
herbicidi se atrazinot i simazinot.  

Atrazinot e hemiski stabilen herbicid, slabo ~uvstvitelen na svetlina 
i toplina, rastvorliv vo vodata i dolgotraen vo po~vata vo zavisnost od 
uslovite do 1 godina. Sli~ni fizi~ko-hemiski karakteristiki ima i simazinot, 
slika 80, koj e zabranet za upotreba vo zemjite ~lenki na EU poradi negovata 
toksi~nost i dolgotrajnost vo `ivotnata sredina vo zavisnost od nadvore{nite 

vlijanija, kako {to se temperaturata, pH na sredinata i dr. 
 

       
            Slika 80. Hemiska struktura na simazin 
 

Zdravstven rizik 
Trijazinite vo organizmot se apsorbiraat peroralno, dermalno ili so 

inhalacija. Predizvikuvaat vrtoglavica, gadewe, povra}awe, nadraznuvawe i 
crvenilo na ko`ata, o~ite i gornite di{ni pati{ta, kako i alergiski reakcii 
so razli~en intenzitet. 

Kaj eksperimentalnite `ivotni, atrazinot poka`uva nevrotoksi~nost 
prosledena so naru{uvawe na koordinacijata na dvi`eweto, paraliza na 
ekstremitetite, respiratorni i endokrini naru{uvawa, hipotermija i dr. Se 

transformira in vivo vo N-nitrozoatrazin so mutageno i kancerogeno dejstvo. 
Spored IARC, atrazinot e klasificiran vo grupa 2B, mo`en human kancerogen.   

Simazinot ne gi nadraznuva o~ite i ko`ata, no predizvikuva naru{uvawe 
na koordinacijata na dvi`eweto, gr~evi i paraliza na ekstremitetite, 
usporeno di{ewe, gastrointestinalni naru{uvawa, dijareja i dr. Nema 
teratogeno i mutageno dejstvo. 

Ostatocite od atrazinot i simazinot ne se sre}avaat vo hranata, bidej}i 

se primenuvaat dolgo vreme pred `etva ili berba. Letalnata doza, LD50, za 

trijazinite, peroralno, za staorec se procenuva na >1000 mg/kg. 
 



209 

 

14.7 Bipiridili 
Bipiridilite se hemiski soedinenija so op{ta formula (C5H4N)2 koi 

sodr`at dva piridinski prstena vo molekulata. Poznati se {est izomerni 

formi od koi najzna~ajni se samo dve izomerni formi, kako {to se 4,4’-
bipiridin, prekursor vo proizvodstvoto na parakvatot i 2,2’-bipiridin 
izomerot koj se upotrebuva vo proizvodstvoto na dikvatot.    

Parakvatot, slika 81a, kako i dikvatot, slika 81b, se herbicidi so 
{iroka primena vo zemjodelstvoto, gradinarstvoto i doma}instvata. Se 
karakteriziraat so kontaktno, brzo i neselektivno dejstvo koe predizvikuva 
naru{uvawe vo procesot na fotosinteza vo plevelite koi se predmet na 
tretirawe. Dikvatot mo`e da deluva kako desikant i defolijant. Se 
upotrebuvaat vo forma na soli, naj~esto hloridi i bromidi ili vo kombinacija 
so drugi anjoni. Parakvatot i dikvatot se klasificirani vo grupata na t.n. 

„violozi“171, redoks aktivni heterocikli~ni soedinenija so sli~na hemiska 
struktura. 

 
 

      a/      b/     

                
Slika 81. Hemiska struktura na a/ parakvat;  b/ dikvat 

 

Zdravstven rizik 
Vo organizmot bipiridilite se apsorbiraat peroralno, so inhalacija 

ili dermalno. Se karakteriziraat so visoka toksi~nost za site cica~i. 
Lokalno, imaat nagrizuva~ko dejstvo. Apsorpcijata na parakvatot od GIT e 
mnogu slaba. Vo visoki koncentracii predizvikuvaat o{tetuvawe na crniot 
drob i na bubrezite (prvenstveno dikvatot).  

Me|utoa, toksi~niot efekt na parakvatot vo organizmot e silno izrazen 
vo belite drobovi. Imeno, parakvatot ima silna redoks aktivnost koja 

ovozmo`uva formirawe na superoksid ( O2
−) ili anjonska reaktivna forma na 

kislorodot. So eden nesparen elektron, superoksidniot anjon reagira so 
molekularniot kislorod vo organizmot, formiraj}i pritoa novi reaktivni 
kislorodni vidovi, osobeno superoksid slobodniot radikal koj e glavnata 
pri~ina za oksidativniot stres na kletkite i direktnoto uni{tuvawe na 
belodrobnoto tkivo. Pri normalni fiziolo{ki uslovi, za{titnite mehanizmi 

vo organizmot, kako {to e enzimot superoksid dismutaza (EC 1.15.1.1), mo`e da ja 
za{titat kletkata od dejstvoto na slobodnite radikali. 

Poradi visokata toksi~nost za lu|eto i nepostoeweto na antidoti, se 
pravat obidi da se namali opasnosta i rizikot od upotrebata na parakvatot i 
dikvatot so podgotovka na razli~ni formulacii vo kombinacija so silni 
emetici, oboeni, fluorescentni i drugi supstancii so silen i neprijaten 

                                                           
171

 Organski soedinenija so formula (C5H4NR)2
n+, koi reverzibilno ja menuvaat bojata vo 

rastvorot, minuvaj}i naizmeni~no niz procesite na oksidacija i redukcija. Nazivot doa|a od 

violetovata boja koja se pojavuva, dodeka pozitivniot radikal, katjonot (C5H4NR)2
+2  se obojuva 

intenzivno sino. 
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miris. Nivnata upotreba denes, e ograni~ena ili zabraneta, poradi golemiot 
broj slu~ajni ili kriminalni truewa, naj~esto so letalen ishod. 

 

14.8 Fungicidi 
Fungicidite se golema grupa razli~ni hemikalii koi se upotrebuvaat za 

spre£uvawe i kontrola na odredeni bolesti kaj nekoi vidovi ovo{je, zelen£uk, 
i semenski materijal, predizvikani od mikroskopskite fitopatogeni gabi - 
muvli. Se karakteriziraat so op{to toksi~no, mutageno i mo`no kancerogeno 
dejstvo. Izlo`enost na ovie hemikalii nastanuva so direkten ili indirekten 
kontakt, preku hranata. Vo minatoto, zabele`ani se mnogu primeri na slu~ajni 
truewa, poradi primena na semenskiot materijal vo ishranata na lu|eto, koj 
prethodno bil tretiran so nekoj fungiciden preparat. 

Prvite mineralni fungicidi koi sè u{te se nao|aat vo upotreba se t.n. 

„Bordovska ~orba“, voden rastvor na bakar sulfat i kalcium hidroksid, kako i 
elementarniot sulfur. Elementarniot sulfur e nesistemski, kontakten 
fungicid so za{titno dejstvo. Se karakterizira so visoka stabilnost i slabo 
nadraznuva~ko dejstvo na ko`ata/sluzoko`ata. Deluva indirektno so inhibicija 
na procesot na di{ewe preku blokirawe na tiogrupite vo enzimite prisutni vo 
mikroskopskite gabi. Toksi~en e za vodnite organizmi.   

Od organskite fungicidi naj~esto se primenuvaat benzimidazolite, kako 
{to se karbendazimot i benomilot. Se karakteriziraat so za{titno i/ili 
terapevtsko dejstvo, so dobra rastvorlivost vo organskite rastvoruva~i i so 
dolgotrajnost vo `ivotnata sredina. Mo`e da se bioakumuliraat vo rastenijata 
i da navlezat vo sinxirot na ishranata. Se primenuvaat vo za{tita na 
semenskiot materijal i na plodovite po berbata. Rezultatite od ispituvawata 
izvedeni vrz eksperimentalnite `ivotni uka`uvaat na pojava na mo`no 
reproduktivno i teratogeno dejstvo.  

Fungicidite od grupata na ftalimidi, kako {to se kaptafol, kaptan i 
folpet imaat {iroka primena vo tretmanot na nekoi gabi~ni zaboluvawa kaj 
ovo{jeto i zelen~ukot. Imaat kontaktno i za{titno dejstvo. Se 
karakteriziraat so dobra rastvorlivost vo organskite rastvoruva~i i 

stabilnost na svetlina i toplina. Letalnata doza, LD50, za ovie ftalimidi, 
peroralno, za staorec se procenuva na >4000 mg/kg. Kaj lu|eto predizvikuvaat 
nadraznuvawe na di{nite pati{ta, ko`ata i sluzoko`ata. Kaptanot poka`uva 
mutageno i teratogeno dejstvo.   

Ditiokarbamati, kako {to se maneb, mankozeb, ciram, cineb i drugi, se 
hemikalii od grupata na fungicidi koi se primenuvaat za tretman na nasadite 
so `itarki, vinova loza, ovo{je, kompir, tutun i dr. Ostatocite od ovie 
fungicidi naj~esto se detektiraat vo ovo{jeto. Imaat slabo izrazeno akutno 
dejstvo so gastrointestinalni naru{uvawa, voznemirenost i glavobolki. 
Dolgotrajnata izlo`enost mo`e da predizvika pojava na teratogeno i 
kancerogeno dejstvo i mnogu ~esto antitiroiden efekt. Metabolitite na nekoi 

fungicidi, kako {to se maneb, mankozeb i etilen-bis-ditiokarbamat (EBDC) 
imaat nevrotoksi~no dejstvo.  

Bakar oksihloridot e sistemski fungicid so preventivno i terapevtsko 
dejstvo. Se koristi za suzbivawe na gabi~no zaboluvawa na ovo{je, zelen~uk, 
tutun, tropski i suptropski kulturi. Isto taka, se primenuva za tretman na 
po~vata i za{tita na semenskiot materijal. [teten e za cica~ite, pticite, 
p~elite, a mnogu otroven za ribite i drugite vodni organizmi. Vrz ko`ata i 

sluzoko`ata bakar jonot (Cu
2+

) ima lokalno nadraznuva~ko dejstvo. Sistemskiot 
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efekt na Cu
2+ jonot se dol`i na citotoksi~noto dejstvo, poradi sozdavaweto na 

albuminati na bakarot.  

 
14.9 Rodenticidi 

Antikoagulantnite rodenticidi se sinteti~ki hemikalii koi se 
primenuvaat za uni{tuvawe i za kontrola na populacijata na golem broj 

glodari, kako {to se crniot staorec (Rattus rattus), siviot-norve{ki staorec 

(Rattus norvegicus), doma{niot glu{ec (Mus musculus domesticus) i drugite vidovi 
`ivotni i pomalite cica~i koi gi uni{tuvaat zemjodelskite nasadi i 
rezervite na hrana vo skladi{tata. Isto taka, glodarite se prenositeli na 
opasnite infektivni bolesti, kako {to se ~uma, hemoragi~na treska, besnilo, 

leptospiroza172, trihineloza173, bruceloza174, salmoneloza175 i dr. Vo minatoto, 
mnogu neorganski i organski soedinenija, kako {to se talium sulfat, cink 
fosfid, soedinenija na arsen, soli na cijanovodorodnata kiselina, strihnin i 
fluoracetamid (1081) se primenuvale kako rodenticidi. Nivnata primena denes 
sè pove}e se izbegnuva i/ili napu{ta, poradi nivnoto neselektivno toksi~no 
dejstvo.  

Rodenticidite se karakteriziraat so slaba akutna toksi~nost, no so 
mnogu posilno izrazena hroni~na toksi~nost, vo zavisnost od prirodata na 
hemikalijata. Antikoagulantnite rodenticidi se antagonisti na vitaminot K. 
Trueweto mo`e da bide smrtonosno, dokolku ne se prezemat soodvetni 
medicinski merki, kako rezultat od obilnoto i nekontrolirano krvavewe vo 
organizmot koe se manifestira po 8-12 ~asa od izlo`enost na organizmot. 

 

14.9.1 Varfarin 
Varfarinot e efikasen rodenticid koj kontinuirano se primenuva od 50-

tite godini na minatiot vek. Toj e racemska smesa (1:1) na (R) i (S) forma, slika 
82. Negovata dolgotrajna i kontinuirana upotreba predizvikuva rezistentnost 
kaj nekoi vidovi glodari, so mehanizam koj ne e poznat vo celost.  

 
 

a/    b/  
 

Slika 82. Hemiska struktura na enantiomeri na varfarin  

a/ (R) i b/ (S) forma 
 
Varfarinot ja inhibira aktivnosta na enzimot vitamin K 2,3-epoksi 

reduktaza (EC 1.17.4.4), koj e neophoden za reaktivacijata na vitaminot K vo 
negoviot metabolizam od vitamin K-epoksid. Nedostatokot na vitaminot K }e 

                                                           
172 Akutna infektivna bolest koja ja predizvikuvaat bakterii od rodot Leptospira. Bolesta ja 
prenesuvaat glodarite, doma{nite i divite `ivotni. 
173 Parazitska bolest na `ivotnite koja se prenesuva i na lu|eto. Ja predizvikuvaat crvi od 

rodot Trichinella. Naj~est predizvikuva~ e Trichinella spiralis. 
174 Infektivna bolest predizvikana so mikroorganizmi od rodot Brucella. 
175 Infektivna bolest predizvikana so bakterii od rodot Salmonella. 
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predizvika pojava na hemoragii vo organizmot, poradi inhibicija na procesite 

na sinteza i aktivacija na koagulaciskite faktori VII, IX, X i na 
protrombinot,  koi ja reguliraat koagulacijata na krvta.   

Pojavata na rezistentnost kaj glodarite e pri~ina za razvojot na novi 

generacii antikoagulantni rodenticidi, poznati kako supervarfarini, kako 
{to se brodifakum, hlorofacinon, bromadiolon i dr. Se klasificiraat vo tri 
glavni grupi na supervarfarini, i toa: hidroksikumarinski derivati so 4-
bromo(1,1 bifenil) strani~en sinxir, kumatetrili i indandioni. Tie se 
sinteti~ki toksi~ni hemikalii so sli~en mehanizam na dejstvuvawe, koj e 100 
pati posilno izrazen vo odnos na varfarinot. Se koncentriraat vo crniot drob 
po peroralen vnes vo organizmot. Vo sporedba so varfarinot, 
supervarfarinite se karakteriziraat so podobra rastvorlivost vo mastite, 
relativno dolgo poluvreme na eliminacija (24,2 dena) i mnogu povisoka 
efikasnost. Vitaminot K vo crniot drob pod vlijanie na enzimot epoksidaza se 
transformira vo negovata neaktivna forma, vitamin K epoksid. 
Supervarfarinite, kako {to e brodifakumot ja inhibira aktivnosta na 
vitamin K 2,3-epoksi reduktazata so {to se zgolemuva koli~estvoto na vitamin 
K epoksidot. Istovremeno, ja inhibira i sintezata na vitamin K zavisnite 

koagulaciski faktori, kako {to se II, VII, IX i X vo crniot drob, slika 83. 
Supervarfarinite se mnogu toksi~ni hemikalii koi predizvikuvat pojava na 
nesakani letalni truewe na lu|eto, kako i na `ivotnite koi ne se predmet na 
tretirawe.    

 
 

 

 
 
 

 
Slika 83. Metabolizam na vitamin K vo organizmot 

 
 

14.9.2 Brodifakum 
Brodifakum e bromiran 4-hidroksikumarinski derivat, slika 84, 

indirekten antikoagulant od vtorata generacija na rodenticidi. Mehanizmot 
na toksi~noto dejstvo e rezultat od inhibicijata na procesot na sinteza na 
koagulaciskite faktori, kako {to e protrombinot. Predizvikuva o{tetuvawe 
na yidot na kapilarite i hemoragii vo organizmot. Brodifakumot e ekstremno 
toksi~en za golem broj razli~ni vidovi glodari i drugi pomali cica~i, poradi 
kumulativnite svojstva, lipofilnite karakteristiki i bavnata eliminacija od 

organizmot. Letalnata doza, LD50, za brodifakum, peroralno, za staorec e 0,27 
mg/kg i 0,40 mg/kg za glu{ec. 

Epoksidaza 

Vitamin K epoksid 

Vitamin K 
Crn drob 

(mikrozomi) 

Vitamin K reduktaza 
(inhibicija so supervarfarini) 
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Slika 84. Hemiska struktura na brodifakum 

 
14.10 Fumiganti 

Fumigantite se silno reaktivni hemikalii, kako {to se fosfin, 
metilbromid, etilendibromid i dibromohloropropan koi se upotrebuvaat kako 
insekticidi vo forma na toksi~ni gasovi ili parea so nespecifi~no dejstvo i 
visoka toksi~nost za lu|eto. 

Fosfin (PH3) se osloboduva pri reakcijata na aluminium fosfid od 
formulacija na peletite i vlagata od vozduhot ili vo kiselata sredina na 
`eludnikot kaj glodarite. Slu~ajnata izlo`enost na toksi~niot gas 
predizvikuva silno nadraznuvawe na belite drobovi, gadewe, povra}awe, 
glavobolka, `oltica i drugi simptomi. 

Metilbromid (CH3Br) e hemikalija za fumigacija na objektite i 
skladi{tata za hrana, kako i za sterilizacija na po~vata, bidej}i gi eliminira 
site insekti i crvi. Slu~ajnata inhalacija na ~adot mo`e da predizvika 
vrtoglavica, glavobolki, povra}awe, abdominalni bolki, konfuzija, konvulzii, 
belodroben edem i dr. Prodol`enata izlo`enost mo`e da predizvika 
naru{uvawe na funkcijata na respiratorniot i centralniot nerven sistem, 

bubrezite i dr. Metilbromidot ja osiroma{uva ozonskata obvivka176 vo 
atmosferata.   

 
Izlo`enost na lu|eto i `ivotnite so pesticidi vo `ivotnata i vo 

rabotnata sredina, vo procesite na proizvodstvo na aktivnite supstancii ili 
nivnite formulacii, vo procesite na me{awe, polnewe ili direktna primena, 
mo`e da se manifestira so akutno ili hroni~no truewe. Vo soglasnost so 
na~eloto na Paracelzius, treba da se naglasi deka ne postojat bezbedni 
pesticidi ili hemikalii, tuku samo bezbedni na~ini za nivna upotreba. Vo toj 
kontekst se prepora~uva da se po~ituvaat i sproveduvaat bezbednosnite merki i 
preporakite od proizvoditelot vo odnos na nivnata upotreba, na~ini na 
transport, skladirawe, ~uvawe i rakuvawe. Pesticidite mo`e da predizvikaat 
nesakani efekti vo organizmot, kako {to se naru{uvawe na imunolo{kiot, 
nervniot, endokriniot i kardiovaskularniot sistem, sterilitet kaj `enite i 
ma`ite, defekti kaj decata, naru{uvawe na intelektualnata sposobnost, 
agresivno odnesuvawe i dr. Golem broj herbicidi, fungicidi i insekticidi 
imaat doka`ano kancerogeno dejstvo koe se manifestira mnogu ~esto so rak na 
dojka, prostata ili na drugite organi i sistemi.   

                                                           
176 So fotoliza na metilbromidot vo atmosferata se osloboduva elementaren brom vo aktivna 
forma koj go razgraduva ozonot mnogu poefikasno otkolku hlorot. So Montrealskiot dogovor 
za supstancii koi ja osiroma{uvaat ozonskata obvivka od 1987 godina, metilbromidot pove}e ne 
se upotrebuva. 
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Upotrebata na pesticidite vo `ivotnata sredina mnogu ~esto e 
prosledena so nesakani {tetni efekti koi mo`e da bidat katastrofalni za 
opstanokot na ~ove{tvoto. Pretstavnici od grupata na neonikotinoidite, kako 
{to se imidakloprid, klotianidin, tijametoksam, acetamiprid i tiakloprid, 
poslednite godini se najdobar primer za ova predviduvawe. 

 

14.11 Neonikotinoidi 
Pesticidite od grupata na neonikotinoidi se sistemski insekticidi so 

izrazeno nevrotoksi~no dejstvo, koi od po~etokot na 90-tite godini na 
minatiot vek se upotrebuvaat za uni{tuvawe i kontrola na populacijata na 
razli~nite vidovi insekti, larvi i crvi vo semenskiot materijal na p~enka, 
son~ogled, maslodajna repka i dr. Neonikotinoidite se karakteriziraat so 
dolgotrajnost, visoka stabilnost i mobilnost vo po~vata, vodata i `ivotnata 
sredina.   

Upotrebata na imidakloprid, klotianidin i tijametoksamin poslednite 
dve decenii se sovpadna so pojavata na masovno izumirawe na medonosnite i 
divite p~eli vo mnogu dr`avi vo svetot osobeno vo Evropa, Azija, SAD i dr. 
Samo vo Francija vo ovoj period rapidno e namalen brojot na p~elnite 
semejstva i proizvodstvoto na med. Poradi toa vo Francija e zabraneta 
upotrebata na insekticidot imidakloprid za tretirawe na semenskiot 
materijal na son~ogledot od 1999 godina i na p~enkata od 2003 godina. Novite 
preparati na neonikotinoidite koi se pojavija na pazarot pokasno ne bea 
registrirani vo Francija.  Brojot na p~elnite semejstva vo SAD vo 2007 godina 
e namalen za okolu 40%. Isto taka, preparatite na neonikotinoidite se 
zabraneti i vo Germanija od maj 2008 godina. Evropskata Unija od 2013 godina, ja 
ograni~i upotrebata na neonikotinoidite poradi za{tita na biodiverzitetot 
i `ivotnata sredina.  

Spored amerikanskata Agencija za za{tita na `ivotnata sredina, 
neonikotinoidite se karakteriziraat so visoka hroni~na toksi~nost za 
p~elite i drugite zapra{uva~i, kako {to se insektite i malite ptici, poradi 
translokacijata na nivnite rezidui od rastenijata preku polenot i nektarot vo 
organizmot na site zapra{uva~i. Izlo`enost na neonikotinoidite 
predizvikuva uni{tuvawe na larvite i pojava na reproduktivna toksi~nost na 
maticata, prosledeno so masovno uni{tuvawe na p~elnite semejstva. Nivnata 
uloga vo zapra{uvaweto na rastenijata, ovo{jeto i vo proizvodstvoto na medot 
e nezamenliva. Poradi toa, evropskata Agencija za bezbednost na hranata vo 
mart 2018 godina, donese zaklu~ok od nau~nata procenka na rizikot pri 
upotrebata na neonikotinoidite spored koj aktivnite supstancii, kako {to se 
imidakloprid, klotianidin i tijametoksamin, pretstavuvaat opasnost za 
opstanokot na p~elite i za reprodukcijata na rastenijata. Se o~ekuva vo nekoj 
nareden period Evropskata Komisija da donese kone~no re{enie.  

 
 Po slu~uvawata vo 2017 godina, vo fokusot na vnimanieto i interesot na 
potro{uva~ite, nau~nicite i regulatornite agencii {irum Evropa, se najde i 
insekticidot fipronil, pred sè poradi negovata (ne)namerna zloupotreba i 
potencijalniot rizik za `ivotot i zdravjeto na lu|eto, i sekako potrebata za 
kontinuirano sledewe, dejstvuvawe i unapreduvawe na sistemot za bezbednost 
na hranata. 
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14.12 Fipronil 
 Fipronilot e insekticid od grupata na N-fenilpirazoli so {irok 
spektar na dejstvo, koj se primenuva za uni{tuvawe i kontrola na populacijata 
na bolvite, vo{kite, krle`ite, lebarkite, mravkite, termitite i drugite 
insekti vo za{tita na semenskiot materijal, vo zemjodelstvoto i komunalnata 
higiena. Predizvikuva naru{uvawe na CNS na insektite preku inhibicija na 

GABA hloridniot jonski kanal i glutamat-hloridniot jonski kanal (Glu-Cl) {to 
se manifestira so dolgotrajna stimulacija na nervnoto i muskulnoto tkivo 
prosledeno so paraliza i/ili smrt na insektite. Fipronilot e mnogu toksi~en 
za p~elite, pticite, ribite i drugite vodni organizmi. Isto taka, mo`e da se 
primenuva i vo veterinarnata medicina za tretman i za{tita na doma{nite 
mileni~iwa od nekoi paraziti. Negovata upotreba na `ivotnite ~ii proizvodi 
se koristat vo ishranata na lu|eto, kako {to se jajcata i mlekoto, ne e 
dozvolena.  

 Fipronilot, slika 85a, pod dejstvo na UV svetlinata se transformira vo 
fipronil desulfinil, slika 85b, primaren fotodegradaciski produkt, koj e 10 
pati potoksi~en za lu|eto od fipronilot. Na toj na~in se namaluva 
selektivnosta me|u insektite i lu|eto, izlo`eni na ovaa supstancija. 
 

     
    a/    b/ 
 

Slika 85. Hemiska struktura na a/ fipronil;  b/ fipronil desulfinil 
 

 Zdravstven rizik 
 Fipronilot poka`uva umerena akutna toksi~nost kaj eksperimentalnite 
`ivotni koga se vnesuva vo organizmot peroralno, dermalno ili so inhalacija. 
Ne predizvikuva alergiski reakcii i ne ja nadraznuva ko`ata i sluzoko`ata na 
o~ite. Se karakterizira so nevrotoksi~no dejstvo, a vo uslovi na prodol`ena 
izlo`enost i so hepatotoksi~no dejstvo.  
 Simptomite na akutnata toksi~nost kaj lu|eto se izrazeni so bolki vo 
stomakot, gadewe, povra}awe, glavobolka, vrtoglavica, potewe, voznemirenost, 

op{ta slabost na organizmot, epilepti~ni t.n. toni~no-kloni~ni napadi177, 
o{tetuvawe na bubrezite, crniot drob i tiroidnata `lezda. Klini~kite znaci 
na izlo`enost na fipronil se reverzibilni i is~eznuvaat spontano. Letalnata 

                                                           
177

 Epilepsija e zedni~ki naziv za golema grupa anatomski i/ili funkcionalni naru{uvawa na 
mozokot koi se manifestiraat so povtoruva~ki napadi poradi nenadejna ili prekumerna 
aktivnost na nervnite kletki. Napadite se odvivaat vo nekolku fazi: I toni~na faza so gubitok 

na svest i gr~ewe na site muskuli vo organizmot; II kloni~na faza so brzi kontrakcii na site 

muskuli poradi naizmeni~nite promeni vo tenzijata i muskulnata relaksacija, i III faza na 
iscrpenost so postepena relaksacija na muskulite i vra}awe na svesta. 
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doza, LD50, za fipronil, oralno, za staorec iznesuva 92 mg/kg, dodeka LD50, za 
fipronil desulfinil, oralno, za staorec e 15 mg/kg. 
 Podatocite dobieni od studiite za ispituvawe na akutnata i hroni~nata 
toksi~nost so fipronil kaj staorcite, zajcite, gluvcite i ku~iwata ne 
uka`uvaat na promeni vo aktivnosta na endokriniot sistem. Fipronilot mo`e 
da gi namali nivoata na tiroidnite hormoni kaj staorcite, no ova namaluvawe 
ne e rezultat na direktnoto toksi~no dejstvo vrz tiroidnata `lezda. Isto taka, 
spored dosega{nite nau~ni soznanija fipronilot ne e klasificiran vo grupata 
na mutageni ili kancerogeni hemikalii. Me|utoa, ispituvawata sprovedeni vrz 
eksperimentalnite `ivotni tretirani so visoki dozi na fipronil poka`ale 
pojava na tumori na tiroidnata `lezda samo kaj staorcite. Poradi toa 
amerikanskata Agencija za za{tita na `ivotnata sredina go klasificirala 

fipronilot vo grupata na mo`en human kancerogen, grupa C.  
 Vo avgust 2017 godina od pazarite vo nekolku evropski dr`avi, kako {to 
se Avstrija, Belgija, Velika Britanija, Germanija, Danska, Irska, Italija, 
Luksemburg, Polska, Romunija, Slovenija, Francija, Holandija, [vedska i 
[vajcarija, kako i od Hong Kong i Liban, povle~eni se nekolku milioni 
koko{kini jajca otkako bilo otkrieno deka jajcata proizvedeni vo Danska i 
Holandija sodr`at ostatoci od insekticidot fipronil. Se pretpostavuva deka 
fipronilot koj e zabranet za tretman na `ivinata, namerno e dodaden vo 

sredstvoto za dezinsekcija (Dega 16)178 so cel efikasno uni{tuvawe na 
ektoparazitite na koko{kite nesilki, kako i na drugite insekti vo okolinata 
na objektite, opremata i proizvodnite linii na `ivinarskite farmi.  
 Procenkata na rizikot vrz zdravjeto na lu|eto e napravena spored 
koncentracijata na fipronilot i negoviot metabolit, fipronil sulfon, 

utvrdena vo koko{kinite jajca (0,0031 - 1,2 mg/kg) i mesoto (0,0015 - 0,0156 mg/kg) 
i nivnata povrzanost so akutnata referentna doza (0,009 mg/kg, tm)179 utvrdena 
od strana na EFSA. Spored direktivata 2014/1127/EC, maksimalnoto rezidualno 

nivo utvrdeno za fipronil vo hranata od animalno poteklo e 0,005 mg/kg. 
Ottamu proizleguva i mo`nosta za pojavata na akuten zdravstven rizik so vnes 
na kontaminiranite jajca i meso. Hroni~nata referentna doza za fipronilot 

iznesuva 0,0002 mg/kg/den i se temeli na vrednosta za NOAEL za hroni~nata 
toksi~nost (0,5 ppm ili 0,019 mg/kg/den), koja e utvrdena so vrednosta za 
faktorot na bezbednost od 100.  

 
Vo praktikata, pesticidite se primenuvaat vo odredeni celi otkako }e se 

izvr{i procenka na rezultatite dobieni od fizi~ko-hemiskite, toksikolo{ki 
i ekotoksikolo{ki ispituvawa i nivnoto vlijanieto vrz `ivotot i zdravjeto 
na lu|eto i kvalitetot na `ivotnata sredina. Pokraj soodvetnata zakonska 
regulativa, treba da se razvie sistem za evidencija na vidot i koli~estvoto na 
primenetite pesticidi na sekoja tretirana povr{ina, postojano sledewe na 
efikasnosta na pesticidite i mo`nite nesakani efekti, nivnata koncentracija 
vo `ivotnata i rabotnata sredina, kako i vo proizvodite nameneti za ishranata 
na lu|eto i `ivotnite. Isto taka, neophodna e kontinuirana edukacija i 

                                                           
178 Dega 16 e komercijalen rastitelen proizvod vo ~ij sostav se nao|aat eteri~ni masla na 
mentol i eukaliptus vo rastvor. 
179 Maksimalnata dnevna doza za fipronil, vnesen vo organizmot preku hranata, za vozrasen 

~ovek so te`ina od 80 kg iznesuva 0,72 mg. 
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usovr{uvawe na ekspertite i stru~nite slu`bi i podignuvawe na javnata svest 
za va`nosta na ovoj problem.  

Nesoodvetniot tretman i odlo`uvaweto na industriskiot otpad koj 
sodr`i organohlorni, organofosforni i drugi sinteti~ki hemikalii, mnogu 
~esto, mo`e da predizvika direktno zagaduvawe na hranata i vodata vo 
`ivotnata sredina, i istovremeno indirektno namaluvawe na prinosot na site 
zemjodelskite kulturi vo regionot, poradi namaluvaweto na populacijata na 
crvite, p~elite i drugite korisni insekti i ptici, neophodni za zapra{uvawe 
na cvetovite i reprodukcijata na rastenijata. Dolgotrajnata upotreba na eden 
ist proizvod za za{tita na rastenijata ili vo javnata i komunalnata higiena 
mo`e da predizvika zgolemuvawe na populacijata na {tetnite insekti poradi 
uni{tuvaweto na nivnite prirodni predatori, kako {to se pticite. Pokraj toa, 
{tetnite insekti mo`e da stanat rezistentni, poagresivni i so prodol`en 
`ivoten i reproduktiven ciklus. Pojavata na rezistentnost kaj insektite se 
namaluva ili eliminira so kombinirawe novi metodi i formulacii, so 
primena na biopesticidite i drugite proizvodi so selektivno i kratkotrajno 
dejstvo i so primena na prirodnite predatori. Proizvodstvoto na organskata 
hrana e eden od na~inite za namaluvawe na izlo`enost na potencijalno 
{tetnite hemikalii. Me|utoa, dobienite proizvodi na ovoj na~in mnogu ~esto 
se karakteriziraat so promenliv kvalitet i povisoka koncentracija na 
endogenite toksi~ni supstancii. Isto taka, globalnoto zatopluvawe i 
klimatskite promeni imaat silno vlijanie na pomalite prinosi vo organskoto 
proizvodstvo vo odnos na konvencionalnoto. No, i pokraj sè, hranata denes e 
poraznovidna, pokvalitetna i sekako pobezbedna, otkolku vo minatoto. 
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15. KONTAMINENTI KOI SE FORMIRAAT NENAMERNO VO  
 PROCESITE NA PRERABOTKA I ^UVAWE NA HRANATA 
 
 Procesite na prerabotka na hranata vo osnova ja zgolemuvaat nejzinata 
bezbednost, trajnost, vkus i kvalitet. Za da se za~uvaat hranlivite i senzornite 
svojstva na hranata, vo minatoto se koristele razli~ni metodi za primarna 
prerabotka, kako {to se su{ewe, solewe, fermentacija i dr. Istiot efekt 
denes mo`e da se postigne so primenata na novite tehnologii, kako {to se 
pasterizacijata i sterilizacijata so visok hidrostatski pritisok, 
jonizira~koto zra~ewe, kako i so voveduvaweto na novite aditivi i materijali 
za pakuvawe na hranata. No, so sekoja primeneta postapka, vo isto vreme, mo`e 
da se aktiviraat bezbroj hemiski procesi koi }e predizvikaat delumno ili 
celosno razlo`uvawe i/ili otstranuvawe na hranlivite i drugi supstancii so 
{to se namaluva kvalitetot na hranata i nejzinata iskoristlivost. Isto taka, 
vo procesite na prerabotka na hranata so primena na toplina, parea, zra~ewe, 
neposreden kontakt so materijalite za pakuvawe i ambala`ata, mo`e da se 
formiraat ili osloboduvaat novi supstancii, vklu~uvaj}i i nekoi toksi~ni 
supstancii, kako {to se etanolot, metanolot, bakteriskite toksini, biogenite 
amini, policikli~nite aromati~ni amini, nitratite, nitritite, akrilamidot, 
hlorpropanolite, furanite i dr. 
 

15.1 Alkohol 
 Etilalkoholot, etanolot ili ednostavno alkoholot (C2H5OH) go sledi 
~ovekot niz istorijata od najranoto vreme na razvojot. Ne postojat narodi ili 
plemiwa vo svetot koi ne go primenuvale alkoholot vo religiozni, medicinski 
i drugi celi ili kako sredstvo za u`ivawe. Voobi~aeno, alkoholot se 
proizveduva so fermentacija na {e}erite od ovo{jeto, zelen~ukot ili 
`itarkite i destilacija na smesata. Se konsumira vo vid na razli~ni pijalaci, 
kako {to se pivoto, vinoto, rakijata i dr. Vo ~ista sostojba e bezbojna te~nost 
so karakteristi~en miris, lesno isparliv i rastvorliv vo voda. Ima {iroka 
primena vo industrijata kako organski rastvoruva~. 
 

 Zdravstven rizik  
 Akutnata izlo`enost na alkoholot e mnogu ~esta pojava, pred sè poradi 
negovata lesna dostapnost i nekontroliranata upotreba. Etanolot brzo se 
apsorbira od GIT. Efektot vo organizmot }e zavisi od konsumiranoto 
koli~estvo, psiho-fizi~kata sostojba na organizmot, telesnata masa, vidot i 
koli~estvoto na hranata vo `eludnikot, efikasnosta na organizmot vo 
eliminirawe na {tetnite supstancii, fizi~kata aktivnost, metabolizmot, 

polot, vozrasta i dr. Vo prisustvo na alkohol dehidrogenazata (Alcohol 

dehydrogenases, ADH; EC 1.1.1.1), etanolot se metabolizira vo crniot drob do 
acetaldehid, koj ponatamu so aldehid dehidrogenazata (Aldehyde dehydrogenases,  

ALDH; EC 1.2.1.3) se preveduva vo ocetna kiselina (acetat), koja se razlo`uva do 
kone~ni produkti, jaglerod dioksid i voda, slika 86. 
 Acetaldehid e genotoksi~no soedinenie koe mo`e da reagira so DNK. 
Isto taka, alkoholot ima teratogen efekt vrz embrionot vo razvoj. Efektot se 
manifestira so sostojba na t.n. fetalen alkoholen sindrom (FAS), specifi~en 
oblik na fizi~ki abnormalnosti i mentalna retardiranost kaj decata ~ii 
majki vo tekot na bremenosta konsumirale prekumerni koli~estva alkohol. 
Poslednite godini, FAS se sre}ava i dijagnosticira mnogu ~esto me|u 
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novoroden~iwata, najverojatno poradi podobroto prou~uvawe na sindromot i sè 
pogolemiot broj bremeni `eni, hroni~ni u`ivateli na alkoholot.   
 
 
              NAD+ NADH + H+         NAD+    NADH + H+ 

 
     etanol   acetaldehid            acetat         acetil-CoA  

 
Slika 86. [ematski prikaz na enzimska oksidacija na etanol 

  
 Hroni~nata izlo`enost na alkoholot se povrzuva so o{tetuvawe na 
CNS, crniot drob i bubrezite, gubewe na apetitot, slabost na organizmot, 
~esti infekcii vo organizmot, impotencija kaj ma`ite, menstrualni problemi 
kaj `enite i dr. O{tetuvaweto na crniot drob i drugite organi pri akutnata 
ili hroni~nata izlo`enost, naj~esto e predizvikano od zgolemenata produkcija 
na reaktivnite kislorodni vidovi i namalenoto nivo na kleto~nite 
antioksidansi, {to se manifestira so zgolemen oksidativen stres na mnogu 
tkiva. Normalnoto tkivo od crniot drob, koe e o{teteno, postepeno se zamenuva 
so kolagenskoto fibrozno tkivo, a so toa se namaluva i negovata funkcija. 
Dolgotrajnata upotreba na alkoholnite pijalaci predizvikuva alkoholna 
zavisnost ili alkoholizam, seriozna forma na hroni~no truewe so alkohol. 
Alkoholizmot e zna~aen medicinsko-biolo{ki i psiho-socijalen problem vo 
sovremeniot svet. Ne postoi bezbedna granica ili koncentracija na etanolot 
koja nema vlijanie vrz organizamot i odnesuvaweto na ~ovekot. Letalnata doza, 

LD50, za etanolot, peroralno za staorec e 10 g/kg.  
 Hranata i pijalacite podgotveni so fermentacija vo prisustvo na 
kvascite, kako {to se lebot, jogurtot, soja sosot, ovo{nite sokovi, pivoto, 
vinoto, rakijata, viskito, saketo i drugi, mnogu ~esto sodr`at niski 
koncentracii na nekoi {tetni supstancii, kako {to se etilkarbamatot 

(uretan, C3H7NO2), metilkarbamatot (C2H5NO2), biogenite amini i dr. 
Etilkarbamatot se dobiva vo reakcijata na etanolot so ureata ili so 
cijanidite od ovo{jeto. Cijanovodorodnata kiselina i nejzinite soli-cijanidi, 
se glavnite prekursori vo formiraweto na etilkarbamatot. Ureata nastanuva 
so razgradba na aminokiselinata arginin pod dejstvo na nekoi vidovi kvasci. 
 Reakcijata na formiraweto na etilkarbamat e mnogu brza ako se odviva 
na povisoka temperatura. Poradi toa alkoholnite pijalaci koi se dobivaat so 
zagrevawe vo tekot na prerabotkata ili so destilacija, sodr`at povisoki 
koncentracii na etilkarbamat. Nenamernoto zagrevawe na proizvodite po 
ambala`iraweto ili vo tekot na transportot, dopolnitelno mo`e da ja zgolemi 

koncentracijata na etilkarbamatot. Vo soglasnost so preporakite na FAO/WHO 
ekspertskiot komitet, dozvolenata koncentracija na etilkarbamatot vo 

bezakoholnite pijalaci e <10 g/L, a vo alkoholnite pijalaci od 30-400 g/L. 
Etilkarbamatot brzo se apsorbira od GIT i preku ko`ata. Vo organizmot se 
metabolizira vo reaktiven epoksid na vinil karbamatot koj ima silno izrazen 
afinitet kon DNK i genotoksi~no dejstvo. Poradi doka`anoto kancerogeno 

ADH ALDH 

CH3CH2OH CH3CHO CH3COO- CH3COCoA 

CO2 

H2O 
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dejstvo vrz eksperimentalnite `ivotni, IARC, go klasificirala 
etilkarbamatot vo grupata 2A, verojaten human kancerogen. 
 

15.2 Metanol 
 Metanolot ili metilalkoholot (CH3OH) e najednostavniot alkohol. Se 
upotrebuva kako pogonsko gorivo, organski rastvoruva£ vo hemiskata industrija 
za proizvodstvo na lakovi, boi, antifriz, denaturiran etanol i dr. Vo mali 
koli~estva mo`e da se detektira vo alkoholnite pijalaci. 

 
 Zdravstven rizik 
 Akutnata izlo`enost na metanol predizvikuva nadraznuvawe na o~ite, 
ko`ata i respiratorniot sistem so pojava na glavobolki, gadewe, povra}awe, 
letargija, konfuzija, depresija na CNS, o{tetuvawe na o~niot nerv i 

fotofobija180. Trueweto so metanol mnogu ~esto e prosledeno so slepilo, 
bidej}i mravskata kiselina (formijat) koja e produkt od enzimskata oksidacija 
na metanolot, slika 87, predizvikuva ireverzibilno o{tetuvawe na o~niot 
nerv. Formaldehidot (metanal) predizvikuva koagulacija na protoplazmata. 

Doza od 30 mL ~ist metanol e smrtonosna za vozrasen ~ovek. Letalniot ishod e 
rezultat od pojavata na metaboli~kata acidoza i paralizata na centarot za 
di{ewe vo organizmot.  
 
 
                                                  NAD+        NADH + H+                              NAD+                 NADH + H+ 

 
     metanol            formaldehid            mravska kis. 
 

Slika 87. [ematski prikaz na enzimska oksidacija na metanol 

 
15.3 Bakteriski toksini 
 Enterobakteriite ili crevnite bakterii se golema grupa aerobni i 
anaerobni bakterii, {iroko rasprostraneti vo vodata, po~vata, rastitelniot i 
`ivotinskiot svet i vo organizmot na ~ovekot. Nekoi od niv se sre}avaat 
normalno vo GIT i crevnata flora, dodeka ostanatite pri opredeleni uslovi 
mo`e da bidat predizvikuva~i na razli~ni zaboluvawa. 

Toksi~noto dejstvo na enterobakterii se dol`i na prisustvoto na dve 
grupi enterotoksini, i toa: egzotoksini i endotoksini. Egzotoksinite se 
izla~uvaat od bakteriite vo neposrednata okolina, a endotoksinite se 
osloboduvaat od bakteriite so razgradba na nivnata struktura. Prisustvoto na 
enterobakteriite vo hranata e indikator na fekalnata kontaminacija vo tekot 
na nejzinoto proizvodstvo, ~uvawe ili obrabotka. Vo soglasnost so pravilnikot 

2005/2073/EC na zemjite ~lenki na EU, vo prehranbenite proizvodi od 
`ivotinsko poteklo mora da se vr{i zadol`itelna kontrola na prisustvoto na 

nekoi vidovi bakterii od slednite rodovi, i toa: Camphylobacter, Salmonella spp., 

Listeria spp., Shigella, Serratia,  Escherichia, i Proteus koi mo`e da predizvikaat 

                                                           
180 Visoka ~uvstvitelnost na svetlina ili strav od izlo`enost na svetlina koja kaj nekoi lica  
predizvikuva silna bolka i/ili solzewe vo o~ite. 

ADH ALDH 

CH3OH HCHO HCOO- 
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gastrointestinalni naru{uvawa, gadewe, povra}awe, dijareja i dr. Nekoi 

bakterii, kako {to e Staphylococcus aureus se sre}avaat vo sostavot na 
normalnata mikroflora na respiratornite organi i ko`ata kaj ~ovekot, no pri 
opredeleni uslovi produciraat toksin koj e opasen po `ivotot i zdravjeto na 
lu|eto i `ivotnite. 
 

15.3.1 Egzotoksini 
 Egzotoksinite se toksi~ni antigenski proteini koi gi la~at naj~esto 

Gram-pozitivnite bakteri, kako {to se Clostridium botulinum, Clostridium 

perfringens, Staphylococcus aureus i dr. 
 

15.3.1.1 Botulin toksin 
 Bakterijata Clostridium botulinum i nekoi drugi vidovi, kako {to se C. 

baratii i C. butyricum, se anaerobni, sporogeni, gram-pozitivni bakterii {iroko 
rasprostraneti vo po~vata i rastitelniot svet i vo GIT na lu|eto i `ivotnite. 

C. botulinum se sre}ava naj~esto vo rasipanite mesni konzervi, su{enoto meso 
i/ili suvomesnatite proizvodi koi se konsumiraat direktno, naj~esto bez 

termi~ka obrabotka. Bakterijata C. botulinum go la~i nevrotoksi~niot protein, 
poznat kako botulin toksin, koj predizvikuva te{ki i mnogu ~esto letalni 

truewa. Toksinot so molekulska masa od 150 kDa e smesa na nekolku 

nevrotoksi~ni proteini (A, B, C, D, E, F i G). Pojavata na ovaa toksi~na 
supstancija za prvpat e zabele`ana vo 18. vek vo Germanija, koga se 
evidentirani mnogu smrtni slu~ai, poradi konsumirawe na kontaminirani 

kolbasi. Bolesta bila nare~ena botulizam od botulus koj vo prevod od latinski 
jazik, zna~i kolbas.  
 

 Zdravstven rizik  

 Trueweto so C. botulinum se manifestira so gastrointestinalni i nervni 
naru{uvawa vo organizmot. Botulin toksinot go spre~uva osloboduvaweto na 
acetilholinot koj e nevrotransmiter vo nervnite zavr{etoci. Predizvikuva 
relaksacija i slabost na muskulite, te{kotii vo goltaweto i di{eweto. 
Letalniot ishod e ~esta pojava, ako ne se upotrebi antidot, antitoksin. Ako 
zatrueniot pre`ivee, mo`e da se pojavi paraliza na organizmot, poradi 
ireverzibilnoto o{tetuvawe na motornite nervi vo muskulite. Letalnata doza, 

LD50, za botulin toksin, oralno, za staorec e 0,01 g/kg. 
 Botulin toksinot e ekstremno toksi~na supstancija, no i pokraj toa, od 
80-tite godini na minatiot vek se primenuva vo medicinski celi vo lekuvaweto 
na nekontroliranite kontrakcii na muskulite na liceto i vratot kaj 
pacientite so cerebralna paraliza181, mozo~en izliv i strabizam182. 
Injektiraweto na toksinot vo muskulot predizvikuva negova paraliza i 
relaksacija. Vo komercijalna forma, toksinot, naj~esto se upotrebuva vo 
kozmeti~ko-estetski celi kako Botoks preparat od tip A toksin, za 
otstranuvawe na br~kite od ko`ata poradi stareeweto. Prodol`enata 
izlo`enost mo`e da predizvika nesakani efekti vo organizmot.   
 

                                                           
181 Sostojba koja vlijae na kontrolata na muskulite i dvi`eweto kaj nekoi lica, predizvikana od 
infekcija, abnormalen razvoj ili povreda na mozokot pred, za vreme ili po ra|aweto. 
182 Nepravilna polo`ba na o~ite predizvikana poradi problemi so o~nite muskuli. Ottamu, 
dvete o~i ne mo`e da se fokusiraat na eden predmet vo isto vreme. 
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15.3.2 Endotoksini 
 Endotoksinite se kompleksni soedinenija, proizvod na Gram-negativni 
bakterii zastapeni kako paraziti vo crevata na ’rbetnicite. Nadvore{nata 
membrana na Gram-negativnite bakterii e za{titna obvivka koja go kontrolira 
vlezot na makromolekulite i ja {titi kletkata od potencijalnite {tetni 
supstancii. Va`na komponeta na nadvore{nata membrana e lipopolisaharidot 

(LPS), kompleksna glukolipidna molekula koja ne e najdena na niedno drugo 
mesto vo prirodata. LPS e karakteristi~na i zna~ajna, strukturna i 
funkcionalna komponenta na nadvore{nata membrana od kleto~niot yid. 

Funkcija na LPS vo bakteriskiot yid vo celost ne e poznata. Zaedno so 

prisutnite proteini i dvovalentnite katjoni, LPS pridonesuva za odr`uvawe na 
stabilnosta na nadvore{nata membrana, kako i vo regulacijata na nejzinata 

permeabilnost. Site supstancii vo molekulata na LPS so~inuvaat tri posebni, 
kovalentno povrzani regioni, i toa: 

i. Nadvore{en polisahariden sinxir (O-specifi~en sinxir), koj ja 
opredeluva antigenosta i serospecifi~nosta na LPS molekulata. Se 
sostoi od serija povtoruva~ki sekvenci, a sekoja sekvenca mo`e da sodr`i 
do sedum razli~ni {e}eri. Sostavot i strukturata na O-specifi~nite 

sinxiri od LPS zavisat od vidot na bakterijata.  
ii. Polisaharidno jadro, sodr`i 3-deoksi-D-mano-2-oktulosonska kiselina 

(keto-deoksioktulosonat, KDO) i L-glicero-D-mano heptoza. KDO 
strukturata zaedno so prisutnite fosfati, pirofosfati i fosforil-
etanolaminskite ostatoci ja stabiliziraat membranskata struktura. 

iii. Vnatre{en del, lipidna komponenta (Lipid A), ~ij sostav zavisi od 
vidot na bakterijata. Sostavot na Lipid A ja opredeluva hidrofobnosta 

na LPS molekulata. Osnovnata struktura ja so~inuva 16 povrzan D-
glukozamin disaharid (GlcN) i eden glukozidno vrzan polisahariden 
sinxir. Lipid A komponentata e odgovorna za toksi~niot efekt. 

  

 LPS se karakterizira so {irok spektar na biolo{ki aktivnosti, kako 
{to se namaluvawe na krvniot pritisok, indukcija na leukocitoza183, agregacija 

na krvnite kletki, imunostimulativna aktivnost, aktivacija na makrofagite184, 
pirogenost185 i letalna toksi~nost. Toksi~niot efekt mo`e da bide rezultat na 
kombiniranoto dejstvo od nekolku istovremeni aktivnosti na LPS. O-
specifi~nite polisaharidi i polisaharidnoto jadro se odgovorni za 
povrzuvaweto so antitelata, lektinite i bakteriofagite.  
 Bakteriite go osloboduvaat endotoksinot vo golemo koli~estvo vo 

procesite na delba i aktivniot rast ili po kleto~nata smrt. Edna Escherichia 

coli sodr`i okolu 2 milioni LPS molekuli. Endotoksinite se termostabilni i 
hidrofobni soedinenija. Predizvikuvaat infektivni bolesti, kako {to se 
bakteriska dezinterija, tifus i salmonelozi. Voobi~aeno, izvori na infekcii 
vo organizmot se prehranbenite proizvodi, kako {to se jajcata i nivni 
proizvodi, zamrznata `ivina, melenoto govedsko meso, slatkite ili kakaoto. 

                                                           
183 Sostojba koja se karakterizira so zgolemen broj leukociti (beli krvni kletki) nad 
normalnite fiziolo{ki vrednosti vo organizmot poradi infekcii, bolesti ili dejstvoto na 
nekoi hemikalii. 
184 Vid na leukocitni makrokletki so odbranbena uloga vo organizmot. Gi otstranuvaat tu|ite 
~esti~ki i starite izumreni kletki so fagocitoza. 
185 Sposobnost na nekoi soedinenija da predizvikaat poka~ena telesna temperatura. 
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Nekoi vidovi salmoneli, kako {to se Salmonella enteritidis i S. typhimurium se 
najpoznati bakterii koi produciraat endotoksini. Salmonelite se sre}avaat vo 
razli~ni vidovi hrana i vo vodata. Zastapeni se vo `ivotnata sredina i vo 
mikroflorata na organizmot. Rastat na razli~ni supstrati vo aerobni i 
anaerobni uslovi. Se uni{tuvaat so termi~ka obrabotka na hranata so varewe, 
pr`ewe i pasterizacija. Predizvikuvaat gastrointestinalni naru{uvawa, 
abdominalni bolki i dijareja. Vo mnogu  slu~ai na izlo`enost naj~esto ne e 
potrebna medicinska terapija.  
 Pojavata na bakteriite vo hranata i vo vodata e rezultat od lo{ite 
higiensko-sanitarni i epidemiolo{ki merki vo tekot na nivnoto proizvodstvo, 
nesoodvetna temperatura na ~uvawe i termi~ka obrabotka na prehranbenite 
proizvodi, kontaminirana oprema i lo{a li~na higena. Hranata i vodata, 
osobeno nehloriranata voda se pogodni mediumi za rast i razvoj na bakteriite. 
Sproveduvaweto na zakonskata regulativa za higienska ispravnost e eden od 
osnovnite uslovi za hemiskata bezbednost na hranata i vodata. 
 

15.4 Biogeni amini 
 Biogenite amini se biolo{ki aktivni soedinenija koi se formiraat vo 
hranata koja sodr`i proteini ili slobodni aminokiselini vo prisustvo na 
enzimi i drugi povolni uslovi koi obezbeduvaat mikrobiolo{ka ili 
biohemiska aktivnost. Tie se neisparlivi, alifatski, alicikli~ni i 
heterocikli~ni niskomolekularni organski bazi, kako {to se histamin, 

kadaverin, putrescin, -feniletilamin, spermin, spermidin, tiramin, 
triptamin i drugi, koi se formiraat naj~esto so dekarboksilacija na 
slobodnite aminokiselini vo tekot na ~uvaweto i podgotovkata na hranata.  

Golem broj pretstavnici od familijata na enterobakterii, kako {to se Proteus 

spp., Klebsiella spp, Clostridium perfringens, Hafnia alvei, Lactobacillus bucneri, 

Lactobacillus delbrueckii, Morganella morganii i Vibrio spp., u~estvuvaat vo sintezata 
na biogenite amini. 

 Histaminot e najzna~ajniot biogen amin, normalno prisuten vo 
organizmot na cica~ite. Se formira so dekarboksilacija od aminokiselinata 

histidin vo prisustvo na bakteriskiot enzim L-histidin dekarboksilaza, slika 
88. Histaminot se karakterizira so silno izrazeno fiziolo{ko dejstvo vrz 
ko`ata, gastrointestinalniot, kardiovaskularniot, respiratorniot i 
imunolo{kiot sistem vo organizmot. Toksi~nosta na histaminot se zgolemuva 
vo prisustvoto na kadaverin i putrescin.   
 
 

 
    histidin                                                      histamin 

 
Slika 88. Transformacija na histidin vo histamin so  

enzim L-histidin dekarboksilaza 
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 Mnogu prehranbeni proizvodi, kako {to se ribite, mesoto, sireweto, 

vinoto i alkoholnite pijalaci sodr`at histamin vo koncentracii do 500 mg/kg 
ili go potiknuvaat negovoto osloboduvawe vo organizmot. Vo fermentiranite 
proizvodi, kako {to se kolbasite, koncentracijata na histaminot mo`e da se 

poka~i do 2000 mg/kg proizvod, {to pretstavuva potencijalen rizik za zdravjeto 
na ~uvstvitelnite lica. Ovo{jeto i zelen~ukot, isto taka, sodr`at histamin. 
 Trueweto so histaminot naj~esto se javuva kako rezultat na peroralniot 
vnes na hranata (pr. ribi) koja sodr`i golemo koli~estvo histamin, ili poradi 
naru{uvawe na regulatornite mehanizmi koi se odgovorni za formiraweto na 
histaminot vo organizmot. Isto taka, prisustvoto na nekoi lekovi, alkoholot i 
drugi supstancii mo`e da gi inhibiraat enzimite, kako {to se acetaldehid 

dehidrogenazata, histamin-N-metiltransferazata i diamin oksidazata koi go 
razlo`uvaat histaminot vo organizmot. Vo literaturata, trueweto so histamin 
e poznato kako skombroidno truewe so hrana ili skombroidna intoksikacija, 

imenuvano po ribite od familijata Scombridae vo koja spa|aat tunata, sku{ata, 
nekoi sardini, lososot, in~unite i ribite sardeli od familijata Clupeidae. 

Trueweto se manifestira so silno izrazeni nesakani efekti, kako {to se 
vazodilatacija na krvnite sadovi, crvenilo i isfrlawe po ko`ata sli~no na 
kontakt so koprivata, crven osip po ko`ata, bolka i ~e{awe poradi 
stimulacija na motornite i senzornite nevroni, crvenilo okolu o~ite i ustata, 
pe~ewe vo grloto, glavobolka, vrtoglavica, gastrointestinalni naru{uvawa, 
gadewe, povra}awe, dijareja, abdominalni bolki, hipotonija i dr. Simptomite 

na truewe mo`e da se pojavat so peroralen vnes na 70-1000 mg histamin vo 
organizmot od samo eden obrok i mnogu ~esto se poistovetuvaat so alergiskata 
reakcija na hranata. Vo slu~aj na truewe, serumskata koncentracija na enzimot 

triptaza (EC 3.4.21.59) e poniska od 11,5 ng/mL, {to e normalna fiziolo{ka 
vrednost, no pri alergiska reakcija ovaa vrednost e zna~itelno poka~ena.    
 Izlo`enost na histamin e eden od najzna~ajnite higiensko-sanitarni 
problemi koj se povrzuva so visokiot udel na biogenite amini vo hranata, 
osobeno ribite i nivnite proizvodi. Prisustvoto na biogenite amini e siguren 
pokazatel za kvalitetot na hranata, bidej}i nivnata koncentracija se zgolemuva 
vo uslovi na neadekvatno ~uvawe ili skladirawe. Vo zemjite ~lenki na EU, 

MDK za histaminot vo sve`ata riba e 200 mg/kg. Rizikot od izlo`enost so 
histamin se namaluva so ~uvawe na niska temperatura i soodvetna podgotovka. 

 
15.5 Policikli~ni aromati~ni jaglevodorodi  
 Policikli~nite aromati~ni jaglevodorodi (PAH) se golema grupa 
organski hemikalii (>100), koi se formiraat pri nepotpolno sogoruvawe ili 
piroliza (anaerobno razgraduvawe) na organskite soedinenija vo tekot na nekoi 

prirodni ili industriski procesi. Vo `ivotnata sredina, PAH se osloboduvaat 
vo procesite na sogoruvawe na naftata, prirodniot gas, motornoto maslo i 
jaglenot, drvata i otpadot, kako i vo po`arite i emisijata na gasovite od 
motorite so vnatre{no sogoruvawe. Vo prisustvo na azotni oksidi vo 

atmosferata zagadena so PAH se formiraat nitroderivati na PAH, koi se 
karakteriziraat so mnogu povisoka toksi~nost od prvi~nite supstancii koi 
u~estvuvaat vo reakcijata. 
 PAH se sostojat od pove}e me|usebno kondenzirani aromati~ni prsteni, 
isklu~ivo od C i H atomi, bez supstituenti ili heteroatomi vo molekulata, 

slika 88. Najednostavniot ~len od grupata PAH, naftalenot, ima dva 
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aromati~ni prsteni. Soedinenijata koi sodr`at dva ili tri kondenzirani 
aromati~ni prsteni, kako {to se naftalenot i antracenot se klasificirani vo 

grupata na t.n. „lesni“ PAH, slika 89 a/b, dodeka soedinenijata so ~etiri ili 

pove}e kondenzirani prsteni, kako {to se pirenot i benzo[]pirenot se 

klasificirani vo grupata na t.n. „te{ki“ PAH, slika 89 v/g.  
 
 

a/   b/  
 

v/    g/  
 

Slika 89. Hemiska struktura na PAH: a/ naftalen;  b/ antracen;   

v/ piren;  g/ benzo[]piren 
 
 Vo osnova site poznati PAH se lipofilni hemikalii so visoka 
tendencija za atsorpcija na organskite soedinenija. Najednostavnite, „lesni“ 

PAH se slabo isparlivi i slabo rastvorlivi hemikalii vo vodata. Vo `ivotnata 
sredina tie se razgraduvaat so biolo{kite, hemiskite ili fotohemiskite 

procesi. Kako hemikalii i prekursori, PAH se upotrebuvaat vo industrijata za 
proizvodstvo na farmacevtski proizvodi, plastika, boi, pesticidi i drugi 
vidovi proizvodi. 

 
 Zdravstven rizik 

 Prisustvoto na PAH vo `ivotnata sredina, vozduhot, po~vata i vodata, 
pretstavuva visok toksikolo{ki rizik za lu|eto poradi opasnost od direktna 

ili indirektna hemiska kontaminacija na hranata. Koncentracijata na PAH vo 
zemjodelskite proizvodi vo neposredna blizina na industriskite kompleksi i 
soobra}ajnici, mo`e da bide deset pati povisoka otkolku vo ruralnite oblasti, 
bidej}i ~esti~kite na ovie hemikalii od atmosferata se talo`at direktno na 
listovite na ovo{jeto i zelen~ukot. 
 Hranata mnogu ~esto mo`e da se kontaminira vo procesite na termi~kata 
obrabotka, na primer so ~adewe ili pe~ewe na mesoto, ribite i nivnite 
proizvodi nad horizontalna skara so otvoren ogan. To~niot mehanizam na 

formiraweto na PAH vo potpolnost ne e poznat, no se pretpostavuva deka tie 
nastanuvaat so piroliza na rastopenite masnotii od hranata. Vo direkten 
kontakt na masnite kapki so `e{kata povr{ina na jaglenot, organskite sloevi 
delumno se razgraduvaat na pomali i nestabilni fragmenti ili radikali, koi 
ponatamu reagiraat me|usebno vo procesot na pirosinteza, sozdavaj}i relativno 

stabilni i dobro poznati PAH. Tie preku ~adot se talo`at potoa na povr{inata 
na proizvodot. Poradi toa, hranata bogata so masti treba da se podgotvuva na 

poniska temperatura (100-150 o
C), vo podolg vremenski period na obrabotka i 
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bez mo`nost taa da bide vo direkten kontakt so ognot. Primenetata postapka na 
termi~ka obrabotka treba da obezbedi sigurna eliminacija i/ili inaktivacija 
na site prisutni bakterii i endogeni toksi~ni supstancii. Isto taka, mesoto 

koe se podgotvuva na vertikalna skara sodr`i pomalku PAH, bidej}i masnite 
kapki vo ovoj slu~aj ne pa|aat direktno vrz toplotniot izvor. 

 Rastitelnite masla mnogu ~esto mo`e da bidat kontaminirani so PAH 
poradi toa {to su{eweto na semeto se izveduva direktno so `e{kiot gas 
dobien od sogoruvaweto na drvata ili jaglenot. Nivnata koncentracija se 
namaluva so rafinirawe na masloto. Literaturnite podatoci za prisustvoto na 

PAH vo ~adenite proizvodi se mnogu razli~ni, najverojatno poradi razlikite 

koi postojat vo procesite na ~adewe na hranata. Na sodr`inata na PAH vlijaat 
pove}e faktori, kako {to se vidot na drvoto, temperaturata na sozdavawe na 
~adot, vremetraeweto na ~adeweto na proizvodite i dr. Visokite koncentracii 
na ovie hemikalii vo kafeto se rezultat na primenetite procesi na su{ewe i 

pr`ewe. Isto taka, prisustvoto na PAH e utvrdeno vo mastite i maslata, 
morskata hrana, nekoi pijalaci i vo soiniot sos. PAH se formiraat i vo 
procesite na konzervirawe na hranata bogata so proteini, vo podgotovkata na 
{e}erniot karamel, vo procesite na marinirawe i fermentacijata. Vo 

organizmot, PAH se vnesuvaat peroralno, dermalno ili so inhalacija. Tie i 
nivnite epoksidi vo zavisnost od hemiskata struktura se karakteriziraat so 
toksi~no, mutageno i kancerogeno dejstvo. 

  

15.5.1 Benzo[]piren 

 Benzo[]pirenot, B[]P, e pretstavnik na grupata PAH, slika 89 g. Se 
nao|a vo sostavot na katranot i asfaltot ili se sozdava kako nusproizvod vo 
procesite na nepotpolnoto sogoruvawe vo prirodata, industrijata, motornite 
vozila, vo ~adot od cigarite, kako i vo hranata podgotvena so pe~ewe ili 

~adewe. B[]P nema specifi~na upotreba ili direktno toksi~no dejstvo. Vo 
organizmot se vnesuva peroralno so kontaminiranite proizvodi ili so 
inhalirawe. Mo`e da reagira so kislorodot vo prisustvo na nekoi enzimi, 
formiraj}i razli~ni soedinenija i prekursori na kancer predizvikuva~kite 
metaboliti koi se vrzuvaat za strukturata na DNK. Poradi toa se 
karakterizira so silno izrazeno mutageno i kancerogeno dejstvo. Predizvikuva 
reproduktivni i ko`ni naru{uvawa i drugi nesakani efekti vo organizmot.  

 B[]P e najzna~ajniot kancerogen od ovaa grupa hemikalii koj mo`e da se 

koristi kako biomarker na izlo`enost na PAH vo ~adot ili vo ~adenite i 
pe~enite proizvodi. Negoviot stereoizomer benzo[e]piren, B[e]P, nema 

kancerogeno dejstvo. Dozvolenata koncentracija na B[]P vo nekoi proizvodi e 

1,0 μg/kg. Vo kolbasite koi se ~adeni ili pe~eni, utvrdeni se koncentracii od 6-
86 μg/kg, vo zavisnost od na~inot na podgotovkata na proizvodot. Letalnata 

doza, LD50, za B[]P, oralno za staorec e 1600 mg/kg.   
 

15.6 Nitrati i nitriti 
 Nitratite i nitritite se neorganski supstancii, soli na azotnata i 
azotestata kiselina, koi se primenuvaat vo hemiskata i farmacevtskata 
industrija za proizvodstvoto na ve{ta~ki |ubriva, eksplozivi, lekovi i dr. 
Nekoi alkil nitriti (amil-, butil-, izobutilnitrit) i organskite nitrati 
(gliceriltrinitrat, izosorbidmononitrat i izosorbiddinitrat) se 
karakteriziraat so vazodilatatorno dejstvo vrz krvnite sadovi i se 
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primenuvaat vo medicinata vo terapija na srcevi zaboluvawa. Poradi toa, ovie 
soedinenija mnogu ~esto se zloupotrebuvaat kako droga za u`ivawe i 
rekreacija.    
 

 Zdravstven rizik  
 Nitratite i nitritite se sostaven del od sekojdnevnata ishrana. Se 
nao|aat vo hranata od rastitelno poteklo, kako {to se zelena salata, spana}, 
keq, karfiol, zelka, magdonos, repka i dr. So varewe na zelen~ukot se namaluva 
koncentracijata na nitratite, no ne i na nitritite. Poradi toa nitratite se 
dodavaat vo prehranbenite proizvodi, koi ne se obrabotuvaat termi~ki. Isto 
taka, nitratite vo prisustvo na bakteriite se reduciraat vo nitriti. 
Prisustvoto na nitritite vo hranata od `ivotinsko poteklo e rezultat na 
metabolizmot na azotniot monoksid koj e va`en transmiter vo organizmot. Vo 
gotovite proizvodi od meso, nitritite se zastapeni vo koncentracija od 10-30%. 
Vo tekot na skladiraweto, koncentracijata na nitritite se namaluva. 

Letalnata doza, LD50, za nitritite e 22 mg/kg, a prifatliviot dneven vnes 
iznesuva 0,07 mg/kg telesna masa.    
 Dodadeni kako prehranben aditiv vo hranata, nitritite ja menuvaat 
bojata na konzerviranite proizvodi od meso i ribi. Vo koncentracija od 200 

mg/kg proizvod, nitritite imaat bakteriostatsko i baktericidno dejstvo. Na 
toj na~in ja spre~uvaat kontaminacijata na mesoto i mesnite proizvodi so 

opasnite bakterii, kako {to se Staphyloccocus aureus i Clostridium botulinum. Se 
koristat kako homogena smesa so gotvarskata sol koja sodr`i najmnogu 0,5-0,6% 
natrium nitrit. Vo tekot na konzerviraweto, eden del od nitritite se 
preveduvaat vo azotoksid koj se vrzuva za proteinot mioglobin vo mesoto, pri 
{to se  sozdava nitrozil-mioglobin, poradi koj konzerviranoto meso, kako {to 
e {unkata, }e dobie bledocrvena boja. Nitritite go spre~uvaat formiraweto 

na toksi~niot malondialdehid (MDA), koj se sozdava pri v`egnuvawe na mastite 
vo hranata, poradi lipidna peroksidacija na polinezasitenite masni kiselini. 
Povisoki koncentracii na nitriti vo organizmot mo`e da predizvikaat 

formirawe na methemoglobin186
, N-nitrozamini i N-nitrozamidi, i pojava na 

nesakani efekti koi se manifestiraat so gadewe, povra}awe, dijareja, 

abdominalni bolki, slabost na organizmot, methemoglobinemija187, mentalna 
konfuzija i koma. 

 N-nitrozaminite se formiraat vo pove}e prehranbeni proizvodi koi se 
konzerviraat so nitriti, kako {to se sireweto, ribite i mesoto. Vo reakcijata 
na nitritite so sekundarnite i terciernite amini vo kisela sredina se 

                                                           
186 Methemoglobinot e forma na hemoglobinot vo koj `elezoto vo hem grupata se nao|a kako Fe

3+ 
jon namesto kako Fe

2+ jon. Poradi toa, methemoglobinot ne mo`e da se vrze so kislorodot. Ako 
methemoglobinot e prisuten vo vi{ok, nad normalnite fiziolo{ki vrednosti (1-2%), krvta }e 
dobie nevoobi~aena kafenocrna boja, ko`ata od svetlosina do temnosina (indigo) boja, a vo 
tkivata }e se pojavi anoksija (hipoksija) ili „glad“ za kislorod. Hipoksija e medicinski naziv 
za namaleno koli~estvo na kislorod vo organizmot ili sostojba pri koja zasituvaweto na 
arteriskata krv so kislorod e pomalo od 90%.  
187 Methemoglobinemijata e ~esta pojava kaj doen~iwata na vozrast od 3 do 4 meseci i e poznata 
kako „sindrom na sini bebiwa“. Se javuva poradi nedostatok na enzimot methemoglobin 
reduktaza koj u~estvuva vo preveduvaweto na methemoglobinot vo hemoglobin. Istovremeno, 
poradi namalenata kiselost vo `eludnikot se razvivaat mnogu pove}e bakterii koi gi 
transformiraat prisutnite nitrati od hranata vo nitriti. Poradi toa, doen~iwata imaa sina 

boja na ko`ata. Dozvolenite koncentracii za nitritite vo plazmata se 0,2 mg/L i 1,2 mg/L za 

nitratite. Pri smrten slu~aj, koncentracijata na nitritite vo krvta e povisoka od 0,5 mg/L. 
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formiraat mnogu reaktivni nitrozo supstancii, slika 90. Tie reagiraat so 
aminite i amidite prisutni vo hranata, so {to se sozdavaat razli~ni nitrozo 
soedinenija. Isto taka, ovie soedinenija se formiraat so pr`ewe na hranata 
koja sodr`i visoki koncentracii na nitriti ili so ~adewe na prehranbenite 
proizvodi poradi reakcijata na aldehidite od ~adot so proteinite od mesoto vo 
prisustvo na nitritite. Mali koli~estva nitrozo soedinenijata se formiraat 
i vo zamrznatite proizvodi. Vo tekot na termi~kata obrabotka tie se raspa|aat 
ili isparuvaat. Nivnoto prisustvo e utvrdeno vo kozmeti~kite proizvodi, 
tutunot, ~ajot, pivoto i drugi proizvodi.    
 

 
 

Slika 90. Formirawe na nitrozo supstancii 
 
 Nitrozo soedinenijata se karakteriziraat so sistemska toksi~nost i 

mutageno i kancerogeno dejstvo. Vo grupata na mo`ni human kancerogeni, IARC 
dosega klasificirala samo dve specifi~ni nitrozo soedinenija, i toa: N-
nitrozodimetilamin (NDMA), slika 91a, i N-nitrozodietilamin (NDEA), slika 
91b. Nitrozaminite se sekundarni kancerogeni, bidej}i vo organizmot se 
transformiraat vo alkilira~ki soedinenija so visok afinitet kon DNK. Za 
razlika od niv, nitrozamidite se primarni kancerogeni so direktno dejstvo. 
 
 

a/              b/   
 

Slika 91. Hemiska struktura na a/ N-nitrozodimetilamin;   

b/ N-nitrozodietilamin 
 
 Poefikasen alternativen na~in so koj mo`e da se spre~i razvojot na 
patogenite bakterii vo hranata, bez upotreba na nitrati i/ili nitriti, sè u{te 

ne postoi. Formiraweto na N-nitrozaminite od nitritite vo konzerviranite 
mesni proizvodi mo`e da se spre~i so dodavaweto askorbinska kiselina (E300), 
izo-askorbinska kiselina (E315), cistein, tanini, galna kiselina, natrium 
sulfit i drugi aditivi. 
 

15.7 Akrilamid, hlorpropanoli i furani 
 So termi~ka obrabotka na hranata, osobeno na visoka temperatura se 
formiraat nekoi supstancii, kako {to se akrilamidot, hlorpropanolite i 
furanite koi predizvikuvaat nesakani efekti vo organizmot na lu|eto.  
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15.7.1 Akrilamid 

 Akrilamidot (C3H5NO) e organsko soedinenie i nesaturiran amid, slika 
92, so {iroka upotreba vo industrijata za proizvodstvoto na poliakrilamidot, 
polimernata ambala`a i hartijata za pakuvawe, pri tretman na otpadnite vodi, 
kako atheziv vo grade`ni{tvoto i dr. Toj e stabilen na sobna temperatura, 
rastvorliv vo vodata i alkoholot, nerastvorliv vo benzenot i drugite organski 
rastvoruva~i. Lesno polimerizira na temperatura na topewe ili pod vlijanie 

na UV svetlina. Se sre}ava vo ~adot od cigarite. 
 
 

 
Slika 92. Hemiska struktura na akrilamid 

 
 Prisustvoto na akrilamidot vo hranata ne e rezultat na kontaminacijata 
od `ivotnata sredina ili od ambala`ata. Vnimanieto na stru~nata javnosta za 
ovaa supstancija se zgolemi po 2002 godina koga {vedskata Nacionalna agencija 

za hrana (Swedish National Food Administration, NFA) gi objavi rezultatite od 
ispituvawata na akrilamidot koj bil otkrien vo prehranbenite proizvodi. 
Imeno, akrilamidot se sozdava sekoga{ kako nusproizvod od prisutnite 
sostavni supstancii vo tekot na termi~kata obrabotka na prehranbenite 
proizvodi, kako {to se proizvodite od kompir (~ips, pr`eni kompir~iwa), 
prepe~en leb, dvopek, tost, biskviti, krekeri, kafe i drugite rastitelni 
proizvodi bogati so jaglehidrati. Akrilamidot ne se sozdava pri termi~kata 
obrabotka na mlekoto, mesoto ili ribite i vo proizvodite za koi surovinite vo 
predtremanot se obrabotuvaat vo topla voda ili so vodena parea, pri {to 

temperaturata ne e povisoka od 100 oC.     
 Vo tekot na termi~kata obrabotka na hranata so su{ewe, pe~ewe ili 

pr`ewe na temperatura povisoka od 120 o
C mo`e da nastane hemiska reakcija, 

poznata kako Milardova reakcija188, slika 93.  Reakcija se izveduva me|u 
reaktivnata karbonilna grupa od reducira~kite {e}eri (aldozi i ketozi) i 
nukleofilnata amino grupa od prisutnite proteini, peptidi ili 

aminokiselini, kako {to e asparaginot, so {to se dobiva N-supstituiran 
glukozilamin ([ifova baza) so nestabilna struktura, koj se transformira vo 
1-amino-1-deoksi-2-ketoza (ketozamin). Ketozaminot, ponatamu mo`e da reagira 
na pove}e na~ini pri {to se dobivaat razli~ni soedinenija koi posledovatelno 
reagiraat me|usebno so {to se formira kompleksna smesa od razli~ni 
heterocikli~ni soedinenija, kako {to se furani, aminokarbonili, 
alkilpiridini, pirazini, piroli, oksazoli, sekundarni amini, tiofeni i drugi 
soedinenija odgovorni za kafeavata boja, specifi~niot vkus, aromata i 
teksturata na pe~eniot proizvod. Krajnite proizvodi od ovaa reakcija se 
melanoidinite, dolgi heterogeni polimerni soedinenija poznati kako kafeavi 
pigmenti. Tie ja davaat intenzivnata kafeava boja na hranata. Milardovata 
reakcija e reakcija na neenzimsko potemnuvawe, bidej}i melanoidinite se 

                                                           
188

 Vo ~est na francuskiot hemi~ar i fizi~ar Luis Kamil Milard (Louis Camille Maillard, 1878-

1936) koj vo 1912 godina prv ja opi{al reakcijata me|u {e}erite i amino grupata, koja se odviva 
preku niza reakcii i predizvikuva neenzimsko potemnuvawe na proizvodot.  
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formiraat bez u~estvo na enzimi. Vidot na aminokiselinata go odreduva vkusot 
na proizvodot. Najvisoka reaktivnost vo reakcijata poka`uvaat nekoi pentozi 
(riboza), dodeka heksozite i laktozata reagiraat posporo. Na povisoka 

temperatura (140-160o
C) procesot se intenzivira so formirawe na akrilamid. 

Koncentracijata na akrilamidot vo hranata zavisi od temperaturata i vremeto 
na toplotniot re`im, sodr`inata na vlagata, sostavot na hranata i 
primenetite uslovi na obrabotka (pe~ewe ili pr`ewe).   
 
 

 
          asparagin                              karbonil             akrilamid 

 
Slika 93. Op{t {ematski prikaz na Milardova reakcija 

  
 Zdravstven rizik  
 Vo organizmot, akrilamidot se vnesuva peroralno naj~esto preku 
kontaminiranite proizvodi. Se transformira vo crniot drob so u~estvo na 

citohrom P450 enzimite vo potoksi~en i reaktiven epoksid metabolit, 
glicidamid, koj e sposoben da inicira biohemiski procesi koi doveduvaat do 
pojava na rak na razli~ni tkiva kaj cica~ite. Dvete supstancii brzo se vrzuvaat 
in vivo so hemoglobinot, serumskite albumini, DNK, enzimite ili proteinite 
od nervniot sistem, no ne se bioakumuliraat vo tkivata, poradi relativno 
brzata eliminacija preku urinata.   

Izlo`enost na akrilamid mo`e da se manifestira so hepatotoksi~no, 
nevrotoksi~no i kancerogeno dejstvo, pojava na dermatitis, alergija, muskulna 
slabost, zamor i drugi nesakani efekti vo organizmot. Kaj eksperimentalnite 
`ivotni izlo`eni na visoki koncentracii na akrilamid preku hranata, 
predizvikuva pojava na tumori na tiroidnata `lezda, endokrinite `lezdi, 
belite drobovi, testisite i dr. Sè u{te ne e utvrden potencijalniot rizik za 
zdravjeto na lu|eto pri upotreba na hrana so niski koncentracii na akrilamid. 

Spored preporakite na IARC, akrilamidot e raspredelen vo grupata 2A, 
verojatno human kancerogen. Vo soglasnost so dostapnite podatoci od 

istra`uvawata na zaedni~kiot FAO/WHO ekspertski komitet, dnevniot vnes na 
akrilamidot se procenuva na 0,3-2,0 μg/kg telesna masa. Vo zemjite ~lenki na EU 
predlo`eni se indikativni vrednosti za akrilamidot vo hranata (direktiva 

2013/647/EU), vrz osnova na podatocite dobieni od istra`uvawata koi gi 
realizirala EFSA vo period od 2007 do 2012 godina. Prisustvoto na akrilamid 
vo hranata e javen zdravstven problem so visok rizik za razvoj na rak vo 
organizmot na lu|eto od site starosni grupi.   

 
15.7.2 Hlorpropanoli 
 Hlorpropanolite ili hlorirani propanoli se kontaminenti vo slobodna 
ili vrzana, naj~esto esterificirana forma, koi nastanuvaat pri termi~ka 
obrabotka na razli~nite vidovi hrana. Nivnoto prisustvo, kako bioproizvodi 
za prvpat e doka`ano vo prehranbenite proizvodi, kako {to e soiniot sos, 
dobien industriski so kiselinska hidroliza na rastitelen protein, na visoka 
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temperatura, vo kratok vremenski period bez fermentaciski proces189. 
Rastitelniot protein190 dobien so kiselinskata hidroliza go obezbeduva 
karakteristi~niot vkus na sosot. Najva`nite pretstavnici od ovaa grupa se 3-

monohlorpropandiol (3-MCPD) i 1,3-dihlor-2-propanol (1,3-DCP), slika 94a/b. 
Sosot od soja dobien industriski so kiselinska hidroliza sodr`i visoki 

koncentracii na 3-MCPD, dodeka sosot dobien na tradicionalen na~in so 
fermentacija na sojata ne sodr`i hlorpropanoli. 1,3-DCP prisuten vo sosot vo 
poniski koncentracii se dobiva so biotransformacija na 3-MCPD vo soodvetni 
uslovi na reakcijata. 
 
 

a/    b/    
 

Slika 94. Hemiska struktura na a/ 3-monohlorpropandiol (3-MCPD); 

b/ 1,3-dihlor-2-propanol (1,3-DCP) 
  
 Mehanizmot na sozdavawe na hlorpropanolite vo hranata ne e poznat vo 

celost. Se pretpostavuva deka 3-MCPD se dobiva pri hidroliza na glicerolot 

so hlorovodorodnata kiselina na temperatura povisoka od 100 o
C. Isto taka, 

mo`e da se dobie i vo reakcija na glicerolot so natrium hloridot vo prisustvo 

na organskite kiselini, kako {to se limonskata ili ocetnata kiselina. 3-

MCPD mo`e da se najde vo termi~ki obrabotena hrana, bez kisela hidroliza, 
kako {to se nekoi proizvodi od `itarki i sirewe, podgotveni so pr`ewe. 
Visoki koncentracii se utvrdeni vo ja~menot vo proizvodstvoto na pivskiot 

slad, vo pe~eniot leb i biskvitite, varenata riba ili mesoto. 3-MCPD mo`e da 
bide prisuten vo fermentiranite proizvodi i vo proizvodite koi ne se 
termi~ki obraboteni, kako {to se prerabotkite od meso, {unka, salama, 
solenata riba i fermentiranoto sirewe, najverojatno kako rezultat na 
interakcijata me|u hloridnite joni od gotvarskata sol i prisutnite lipidi. 
Prisustvoto na hlorpropanolite e doka`ano, isto taka, vo mle~nite proizvodi, 
dodatocite na hranata, modificiraniot skrob, sosovite i sli~ni proizvodi, 
mesoto i mesnite ekstrakti, kafeto i zamena za kafeto, proizvodite od kompir 
ili hranata za doen~iwa i deca.  

Hroni~nata izlo`enost na 3-MCPD mo`e da predizvika naru{uvawe na 
funkcijata na bubrezite, crniot drob i reproduktivniot sistem. Se 
karakterizira so genotoksi~no i kancerogeno dejstvo na eksperimentalnite 

`ivotni. Spored IARC,  hlorpropanolite se klasificirani vo grupata 2B, 
mo`en human kancerogen. Letalnata doza, LD50, za 3-MCPD, oralno za staorec e 

150 mg/kg.  
 
 
 
                                                           
189

 Metodot e brz i relativno evtin. Dobieniot sos ima poslab vkus koj se koregira so dodatok 
na boi i aromi, a mo`e da sodr`i i nekoi toksi~ni supstancii. Ako soiniot sos se proizveduva 
na tradicionalen na~in, procesot na fermentacija }e se odviva vo tekot na 6-8 meseci na 

temperatura od 25-30 oC.  
190

 Hidroliziran protein na soja. 
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15.7.3 Furani 
Vo hranata koja se obrabotuva termi~ki, na primer so pe~ewe, pr`ewe, 

pasterizacija i sterilizacija, se formiraat golem broj hemikalii, kako {to se 
alkil furani, dihidrofurani, furanoni i tetrahidrofurani.   

Furanot (C4H4O) e heterocikli~no organsko soedinenie, dobro 
rastvorlivo vo mastite i organskite rastvoruva~i, a slabo vo vodata. Furanot i 
negovite analozi, metilfurani, kako {to se 2-metilfuran, 3-metilfuran i 2,5-

dimetilfuran, slika 95, se lesno isparlivi soedinenija koi se formiraat so: (i) 
termi~ka degradacija samo na jaglehidratite ili na jaglehidratite vo prisustvo 

na aminokiselinite, (ii) termi~ka degradacija samo na aminokiselinite, na 
primer serin i cistein, (iii) oksidacija na askorbinskata kiselina na visoka 
temperatura i (iv) oksidacija na nezasitenite masni kiselini i karotenoidite, 
zastapeni vo sostavot na hranata. Se nao|aat vo razli~ni vidovi proizvodi, 
naj~esto vo pe~enoto i instant kafe, konzerviranoto meso i zelen~ukot, vo 
prerabotenata hrana za doen~iwata i decata, soja sosot, lebot, pe~ivata i dr.   

 
 

 
         a/           b/          v/           g/ 
 

Slika 95. Hemiska struktura na a/ furan; b/ 2-metilfuran; v/ 3-metilfuran;  
g /2,5-dimetilfuran 

 

Zdravstven rizik 
Izlo`enost so visoki dozi na furan koi se 2000 pati povisoki od 

marginata na izlo`enost191 na lu|eto so hranata, go zgolemuva rizikot za pojava 
na tumorite na crniot drob utvrdeni kaj staorcite i gluvcite i tumorite na 

`ol~nite kanali utvrdeni kaj staorcite. Spored IARC, furanot e klasificiran 
vo grupata 2B, mo`en human kancerogen.  

 
15.8 Heterocikli~ni aromati~ni amini 
 Heterocikli~nite aromati~ni amini (Heterocyclic Aromatic Amines, HAA) 
se toksi~ni, mutageni i kancerogeni soedinenija koi se formiraat kako 

bioproizvodi192 so pe~ewe ili pr`ewe na prehranbenite proizvodi bogati so 

                                                           
191

 Margina na izlo`enost (Margin of Exposure, MOE) na edna supstancija pretstavuva odnos od 

vrednosta NOAEL dobiena od toksikolo{kite studii na `ivotnite so nejzinata teoretska, 
predvidena, proceneta doza ili koncentracija na izlo`enost na lu|eto, pretstavena so 
relacijata: 

 MOE = NOAEL/ procenka na dozata na izlo`enost;  NOAEL: mg/kg/den ili ppm 

MOE e odnos na dva faktori za odredena populacija so koja se procenuva dozata koja }e 
predizvika prvpat merliv nesakan efekt so izlo`enost na supstancijata. MOE naj~esto se 
upotrebuva vo procenkata na rizikot za zdravjeto na lu|eto za supstancii prisutni vo 
kozmeti~kite proizvodi ili za supstancii koi kako kontaminenti se prisutni vo hranata. 
192

 HAA se bioproizvodi koi se formiraat so Milardovata reakcija me|u proteini 
(aminokiselini), kreatin/kreatinin i heksozi (glukoza). Na ovoj na~in vo mesoto, pe~eno na 

`ar na temperatura od okolu 300 o
C se formiraat soedinenija, kako {to se imidazokinolini i 

imidazokinoksalini koi se karakteriziraat so izrazeno mutageno i mo`no kancerogeno dejstvo. 
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proteini, kako {to se mesoto ili ribite, na visoka temperatura (120-250 o
C) vo 

tek na podolg vremenski period. Vrz formiraweto na ovie soedinenija vo 
hranata, vlijaat pove}e faktori, kako {to se metodot, temperaturata i vremeto 

na toplotniot re`im, vidot na mesoto, pH na sredinata, kako i prisustvoto na 

nekoi aminokiselini, dvovalentni joni, prekursori na HAA i nekoi drugi 
supstancii so inhibitorno ili zabrzuva~ko dejstvo vo procesite na formirawe 

na HAA. Tie ne se formiraat vo proizvodite koi vo predtretmanot se 
obrabotuvaat so topla voda ili so vodena parea, kade temperaturata ne e 

povisoka od 100 o
C. Izolirani se pove}e od 24 derivati na HAA, koi se podeleni 

vo nekolku grupi spored hemiskata struktura, kako {to se: aminokarbolini, 
imidazokinolini, imidazokinoksalini i imidazopiridini.   

 Nekoi soedinenija, kako {to se 2-amino-1-metil-6-fenilimidazo [4,5b] 

piridin (PhIP), slika 96a, i 2-amino-3,8 dimetilimidazo[4,5f] kinoksalin 

(MeIQx), slika 96b, se karakteriziraat so doka`ano mutageno i kancerogeno 
dejstvo kaj eksperimentalnite `ivotni. Tie se povrzuvaat so zgolemen rizik za 
pojava na adenom na debeloto crevo, rak na dojka, prostata, crniot drob i belite 

drobovi kaj humanata populacija. Spored IARC,  nekolku HAA se klasificirani 
vo grupata 2A (verojaten) i vo grupata 2B, mo`en human kancerogen. 
 
 

a/    b/   
 

Slika 96. Hemiska struktura na a/ 2-amino-1-metil-6-fenilimidazo [4,5b] 

piridin (PhIP);  b/ 2-amino-3,8 dimetilimidazo[4,5f] kinoksalin (MeIQx) 
 
15.9 Polinezasiteni masni kiselini  
 Polinezasitenite masni kiselini koi se prisutni vo hranata, mnogu 
~esto vo tekot na ~uvaweto ili termi~kata obrabotka podle`at na razli~ni 
promeni so procesite na avtooksidacija, termi~ka oksidacija i polimerizacija. 
Procesot na avtooksidacija se odviva vo prisustvo na enzimi, kako {to se 

lipoksigenazi, ciklooksigenazi i citohrom P450 epoksigenaza, na soodvetna 
temperatura ili vo prisustvo na slobodni radikali.  
 Primarnite oksidaciski produkti, oksilipinite se razlo`uvaat 
ponatamu na sekundarni oksidaciski produkti, kako {to se hidroperoksidite, 
alkanite, aldehidite i ketonite od koi poteknuva neprijatniot, 
karakteristi~en miris na rasipan proizvod. Primarnite i sekundarnite 
oksidaciski produkti se fiziolo{ki aktivni supstancii koi interferiraat 
so nervnata transmisija vo organizmot i go zgolemuvaat rizikot za pojava na rak 
i ateroskleroza, i o{tetuvawe na crniot drob. Visokite koncentracii na 
oksidiranite masti (>5%) mo`e da predizvikaat gubewe na apetitot, dijareja, 
leukopenija, slabeewe na organizmot, opa|awe na kosata i dr. Isto taka, vo 
mesnite proizvodi so visoka sodr`ina na masti (osobeno so linolna masna 
kiselina) koi se ~uvaat na nesoodvetno mesto i vo prisustvo na kislorod, se 

formiraat leukotoksini (Leukotoxin, LTX), grupa na egzotoksini koi 
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predizvikuvaat inaktivacija ili uni{tuvawe na leukocitite i naru{uvawe na 
imunolo{kiot sistem kaj eksperimentalnite `ivotni. 
 So zagrevawe na rastitelnite masla so visoka sodr`ina na linolna i 

linolenska kiselina na temperatura povisoka od 200 o
C se formiraat razli~ni 

soedinenija, kako {to se polimeri na masnite kiselini, oksidira~ki 
soedinenija, izomeri na trans masnite kiselini, monomeri na cikli~nite masni 

kiselini (Cyclic Fatty Acid Monomers, CFAM) i dr. Toksi~noto dejstvo na 
cikli~nite masni kiselini se manifestira so zgolemuvawe na crniot drob i 
proliferacija na nekoi enzimi vo organizmot.  

 
15.10 Trans-masni kiselini 
 Trans-masnite kiselini ili trans mastite (Trans Fatty Acids, TFA) se 
intermedierni produkti koi se dobivaat so delumno hidrogenirawe na 
nezasitenite masni kiselini prisutni vo rastitelnite masla. Procesot 
prestavuva adicija na gasot vodorod na nezasitenite dvojni vrski vo prisustvo 
na nikel kako katalizator. Vo hemiskata reakcija so poznat mehanizam, 
soodveten broj na dvojni vrski vo nezasitenite masni kiselini od prirodnata 
cis polo`ba }e pominat vo termodinami~ki postabilnata trans polo`ba. Na 
ovoj proces vlijaat mnogu faktori, kako {to se koncentracijata na 
katalizatorot, pritisokot na gasot vodorod, temperaturata i vremeto na 
zagrevawe. Trans-masnite kiselini se formiraat i vo tekot na delumnoto 
hidrogenirawe na rastitelnite masla i dobivaweto na cvrsti rastitelni 
masti.  

 Rafiniranite rastitelni masla sodr`at okolu 2 g/kg trans-masni 
kiselini, dodeka delumno hidrogeniranite rastitelni masla sodr`at od 10 do 

60 g/100 g. Margarinot sodr`i okolu 200 g/kg trans-masni kiselini, vkupno. 
Delumno hidrogeniranoto rastitelno maslo i margarinot imaat zna~ajno mesto 
vo ishranata na lu|eto, pred sè poradi {irokata upotreba na industriski 
proizvedenata t.n. brza hrana.  
 Koncentracijata na trans-masnite kiselini mo`e da se namali so 
namaluvawe na temperaturata i vremeto na zagrevawe vo procesot na 
rafinirawe i hidrogenirawe na maslata, so primena na alternativni tehniki 
ili drugi alternativni masti i masla za dobivawe cvrsti rastitelni masti. 
 

 Zdravstven rizik 
 Trans-masnite kiselini se vnesuvaat vo organizmot so konsumirawe na 
pe~iva, pr`en pomfrit, ~ips, pukanki, slatki biskviti ili so proizvodite 
sli~ni na sireweto i margarinot. Tie ja namaluvaat aktivnosta na 
imunolo{kiot sistem i go zgolemuvaat rizikot za pojava na rak na dojka i na 
debeloto crevo, alergii, kardiovaskularni zaboluvawa, zgolemuvawe na 
telesnata masa, dijabetes i drugi hroni~ni zaboluvawa. Se vgraduvaat vo 
fosfolipidniot dvosloj na kleto~nata membrana poradi {to mo`e da 
predizvikaat vospalenie i degeneracija na mielinskata obvivka na nervnite 
kletki.  
  
 Problemite koi se povrzani so bezbednosta na hranata, poslednive 
godini, silno se izrazeni. Hranata koja sekojdnevno ja konsumirame sodr`i 
neophodni esencijalni, no i mnogu drugi nesakani supstancii so koi taa e 
kontaminirana prirodno od po~vata, `ivotnata sredina, procesite na 
proizvodstvoto, transportot ili obrabotkata. Za da se namali koncentracijata 
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na ovie supstancii vo hranata treba da se vovedat soodvetni merki i uslovi vo 
podgotvuvaweto, obrabotkata i ~uvaweto na hranata i istovremeno dobro da se 
prou~at mehanizmite so koi se formiraat toksi~nite soedinenija, nivnite 
interakcii so drugite soedinenija i nivnata stabilnost vo tekot na ~uvaweto 
i/ili skladiraweto na hranata. So termi~kata obrabotka treba da se obezbedat 
optimalni senzorni svojstva na hranata, no vo isto vreme treba da se izberat i 
soodvetnite uslovi i na~ini na podgotovka na hranata za da se namali 
vlijanieto na potencijalnite toksi~ni hemikalii, kako i rizikot od nivnoto 
nesakano dejstvo vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto. 
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16. TOKSI^NI SUPSTANCII VO MATERIJALITE ZA  
 PAKUVAWE HRANA 

 
Pakuvaweto na hranata e zna~aen i neophoden element vo sovremenoto 

`iveewe. Pakuvaweto ‡ ambala`ata193 se definira kako koordiniran sistem na 
podgotovka na hranata za transport, distribucija, skladirawe, trgovija na malo 
i krajna upotreba za zadovoluvawe na potrebite na potro{uva~ot. So 
pakuvaweto se ovozmo`uva podobro skladirawe i za{tita na hranata od 
fizi~ki, hemiski i biolo{ki opasnosti. Na toj na~in mo`e da se za~uva 
nejzinata nutritivna vrednost, da se spre~i gubeweto na vodata, mirisot i 
vkusot, a vo isto vreme da se prodol`i rokot na traewe na hranata. Ambala`ata 
za hranata mo`e da bide izrabotena od razli~ni vidovi materijali, vo 
zavisnost od potrebite i vidot na hranata. Materijalot mora da bide 
netoksi~en i ne smee da pretstavuva opasnost za zdravstvenata ispravnost i 

stabilnosta na hranata pri odredeni uslovi na ~uvawe i koristewe.  
Razvojot na hemiskata industrija i sè pogolemiot izbor na materijali za 

izrabotka na ambala`ata za hranata go nametnuvaat i pra{aweto za nivnata 
bezbednost i rizik po `ivotot i zdravjeto na lu|eto. Supstanciite i 
dodatocite vo sostavot na materijalite ne pretstavuvaat opasnost po zdravjeto 
na lu|eto, sè dodeka nivnite fizi~ko-hemiski i funkcionalni karakteristiki 
vo kontakt so hranata se postojani. Me|utoa, ako istite tie supstancii 
migriraat od materijalot vo mediumot-hranata, mo`e da predizvikaat promeni 
vo nejziniot kvalitet, kako i brojni nesakani efekti vo organizmot.    

Plastikata‡polimerite se naj~esto upotrebuvaniot materijal za 
ambala`a. Sodr`i monomerni i oligomerni supstancii i golem broj aditivi, 
kako {to se plastifikatori, stabilizatori, antioksidansi, lubrikanti, 
pigmenti i boi, kako i drugi supstancii neophodni za proizvodstvo i 
stabilnost na materijalot za pakuvawe. Site supstancii koi ne se hemiski 
vrzani so polimernite molekuli, pred sè monomerite ili aditivite, mo`e da 
migriraat od polimerniot materijal direktno vo hranata. Zdravstvenata 
ispravnost na hranata }e zavisi od prisustvoto na potencijalno toksi~nite 
supstancii koi poteknuvaat od materijalot i predmetite koi se vo neposreden 
kontakt so hranata. Identifikacijata na supstanciite koi migriraat vo 
hranata, kako i ocenkata za nivniot toksikolo{ki potencijal se klu~nite 
elementi vo sledeweto i procenkata na opasnostite vrz javnoto zdravje. Isto 
taka, opredeluvaweto na koncentracijata na monomerite i aditivite, prisutni 
vo polimerniot materijal i vo hranata, ovozmo`uva da se definiraat 
faktorite koi vlijaat na migracijata na ovie supstancii. Na toj na~in }e mo`e 
da se proceni maksimalno dozvolenata koncentracija na supstanciite koi }e se 
vnesat vo organizmot preku hranata, koja bila vo neposreden kontakt so 
polimerniot materijal za pakuvawe.  
 

16.1 Migracija na supstanciite od polimernite materijali vo hranata 
 Izminative godini, izvedeni se bezbroj ispituvawa so koi se sledi 
migracijata na supstanciite i aditivite od polimernite materijali vo hranata, 
koi se karakteriziraat so potencijalno toksi~no dejstvo vrz humanata 
populacija. Procenkite za izlo`enost na ovie supstancii preku hranata se 
utvrdeni so kombinirawe na podatocite za migracijata so podatocite za 

                                                           
193

 Vo prevod od francuski jazik, amballage, zna~i pakuvawe. 
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upotreba na polimernite materijali koi mo`e da sodr`at potencijalno 
toksi~ni supstancii i/ili aditivi. Podatocite za migracijata na supstanciite 
od polimernite materijali i predmetite koi doa|aat vo kontakt so hranata se 
dobivaat od ispituvawata izvedeni so test modelite (simulanti na hranata) so 
oznaki od A do E, pretstaveni vo tabelata 6, koi se sproveduvaat pri 
definirani parametri, kako {to se temperaturata i vremeto, vo soglasnost so 

regulativata EU/10/2011, dopolneta so EU/37/2019. Izborot na test modelot za 
ispituvawe na potencijalno toksi~nite supstancii }e zavisi od vidot na 
hranata koja doa|a vo neposreden kontakt so polimerniot materijal.    

 

Tabela 6. Test modeli na hrana za ispituvawe na migracijata na 
 supstanciite od pakuvaweto (EU/10/2011) 

 

Test modeli (simulanti na hrana)
a
 Oznaka

b
 Upotreba 

     Etanol 10% (v/v) 
     Model A 

  Vodesta (te~na) 
   hrana 

     Ocetna kiselina 3% (w/v)      Model B   Kisela hrana 

     Etanol 20% (v/v)      Model C   Alkoholna hrana 

     Etanol 50% (v/v)      Model D1   Masna hrana 

     Rastitelno maslo      Model D2   Masna hrana 

     Poli(2,6-difenil-p-fenilen oksid); 
     Tenax ili MPPO 

     Model E 
  Suva hrana 

 
a. Simulanti na hrana - rastvori i supstancii so sli~ni karakteristiki na 

razli~nite vidovi hrana (voda, kiselina, alkohol, masti i suva hrana). Se 
koristat za simulirawe na realnata hrana vo testovite za migracija.  

b. Modelite na rastvorite A, B i C se odredeni za hranata so hidrofilni 
svojstva, so koi mo`e da se ekstrahiraat hidrofilnite supstancii. Modelot 
na rastvorot B se upotrebuva za hranata so pH <4,5. Modelot na rastvorot C se 
upotrebuva za alkoholnata hrana koja sodr`i do 20% alkohol, kako i za 
hranata koja sodr`i pogolemo koli~estvo organski supstancii koi ja pravat 
hranata polipofilna. Modelite na rastvorite D1 i D2 se odredeni za 
hranata koja ima lipofilni svojstva i so koi mo`e da se ekstrahiraat 
lipofilnite supstancii. Modelot na rastvorot D1 se upotrebuva za 
alkoholnata hrana koja sodr`i pove}e od 20% alkohol i za emulziite od 
tipot maslo vo voda. Modelot na rastvorot D2 se upotrebuva za hranata koja 
sodr`i slobodni masti na povr{inata. Modelot na rastvorot E e odreden za 
ispituvawe na specifi~nata migracija vo suvata hrana. 

 
 Isto taka, za opredeluvawe na grani~nata vrednost na vkupnata migracija 
se izveduvaat slednite ispituvawa i toa za: 

i. Site vidovi hrana, ispituvawata se izveduvaat vo destilirana voda ili 
vo modeli na rastvorite A, B i D2. 

ii. Site vidovi hrana, osven za kisela hrana, ispituvawata se izveduvaat vo 
destilirana voda ili vo modeli na rastvorite A i D2. 

iii. Site vidovi vodesta i alkoholna hrana, kako i mle~nite proizvodi so pH 
vrednosti ≥ 4,5, ispituvawata se izveduvaat vo model na rastvorot D1. 
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iv. Site vidovi vodesta, kisela i alkoholna hrana, kako i mle~nite 
proizvodi so pH vrednosti <4,5, ispituvawata se izveduvaat vo modeli na 

rastvorite B i D1. 
v. Site vidovi vodesta hrana i alkoholna hrana koja sodr`i do 20% 

alkohol, ispituvawata se izveduvaat vo model na rastvorot C. 
vi. Site vidovi vodesta i kisela hrana, i alkoholna hrana koja sodr`i do 

20% alkohol, ispituvawata se izveduvaat vo modeli na rastvorite B i C. 
 
Migracijata na supstanciite i aditivite od polimerniot materijal vo 

hranata e difuziski proces koj se izveduva so prenos na masa niz polimernata 
matrica, preku kontaktna povr{ina polimer-hrana i krajno zavr{uva so 
disperzija vo hranata. Brzinata na migracijata zavisi od fizi~ko-hemiskite 
karakteristiki na polimerot, kako {to se gustinata, strukturata, stepenot na 
vkrsteno povrzuvawe i/ili razgranuvawe i dr. Isto taka, na brzinata na 
migracija vlijaat goleminata, oblikot i brojot na prazninite me|u molekulite 
od polimernata mre`a niz koi supstanciite migriraat vo procesot na difuzija. 
Termodinami~kite svojstva, kako {to se polarnost i rastvorlivost vlijaat na 
brzinata na migracija poradi interakciite koi vladeat me|u polimerot, 
migrira~kite supstancii i hranata. Ako migrira~kite supstancii imaat slaba 
rastvorlivost vo hranata tie }e ostanat vo polimerot. Brzinata i stepenot na 
migracija na supstanciite od polimerniot materijal vo hranata, zavisat od 
mnogu faktori, kako {to se:  

- koncentracijata i svojstvata na supstanciite koi migriraat od 
polimerniot materijal; 

- svojstvata na polimerite koi se koristat vo proizvodstvoto na 
materijalite za pakuvawe na hranata; 

- ostatoci od rastvoruva~ite vo polimerniot materijal; 
- vremeto i temperatura na skladirawe i/ili podgotovka na hranata; 
- karakteristikite na hranata, pred se koncentracijata na mastite i 

nivnoto osloboduvawe, vrednosta na pH i koncentracijata na 
alkoholot; i  

- kontaktnata povr{ina na polimerniot materijal so hranata. 
   

 Za ispituvawe na supstanciite koi migriraat od polimerniot materijal 
vo hranata t.n. migrira~ki supstanci, neophodno e adekvatno stru~no znaewe i 
sekako, relativno skapa i visoko sofisticirana oprema za detekcija, 
identifikacija i kvantifikacija na mnogu mali koncentracii vo slo`eniot 
medium-hranata, vo najkratok mo`en vremenski period. Za nadminuvawe na 
mnogu drugi analiti~ki problemi, treba da se vospostavat efikasni standardni 
opreativni proceduri. Tie vo po~etokot se temelat samo na teoretskite 
predviduvawa. So koristewe na podatocite dobieni od ispituvawata za 
migrira~kite supstancii pod kontrolirani uslovi, mo`e da se vospostavat 
matemati~ki modeli, specifi~ni za razli~nite polimerni materijali i za 
razli~nite vidovi hrana. Ovie test modeli se od su{tinsko zna~ewe za 
regulatornite agencii vo predviduvaweto na stepenot na migracijata, kako i za 
podgotovkata na soodvetnite vodi~i za upotreba na razli~nite materijali koi 

doa|aat vo neposreden kontakt so hranata.  
 Ispituvawata i mo`nosta za efikasna kontrola i sledewe na procesite 
na migracija na potencijalno toksi~nite supstancii od materijalite vo hranata 
se sproveduvaat so opredeluvawe na grani~nata vrednost na vkupnata migracija 
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(Overall Migration Limit, OML)194, i so grani~nata vrednost na specifi~nata 
migracija (Specific Migration Limit, SML)195.  
 Poradi za{tita na `ivotot i zdravjeto na lu|eto, site materijali {to 
doa|aat vo kontakt so hranata, od ambala`ata na proizvoditelite do sadovite i 
priborot za jadewe, sadovite za skladirawe na hranata, staklarijata i 
keramikata se ispituvaat za da se utvrdi nivnata bezbednost. Vo zemjite ~lenki 
na EU, ispituvawata na materijalite se sproveduvaat vo soglasnost so slednite 
propisi: 
 

1. Site materijali koi doa|aat vo kontakt so hranata 

– Regulativa EC/1935/2004; 

– Regulativa EC/2023/2006 (Dobra Proizvodstvena Praktika, DPP). 
 

DPP obezbeduva sigurnost i garancija deka pod normalno prifatenite uslovi 
na koristewe na materijalite i predmetite {to doa|aat vo kontakt so hranata 
nema da nastane migracija na nivnite sostavni supstancii vo hranata vo 
koli~estva koi mo`e go zagrozat `ivotot i zdravjeto na lu|eto ili da 
predizvikaat nesakani promeni na organolepti~kite svojstva, a so toa i na 
kvalitetot na hranata.   

 
2. Specifi~ni materijali 

– Keramika: direktiva 84/500/EEC, dopolneta so direktiva 2005/31/EC; 
– Epoksidni smoli: regulativa EC/1895/2005; 

– Film od regenerirana celuloza: direktiva 2007/42/EC; 
– Reciklirani plasti~ni materijali: regulativa EC/282/2008; 
– Aktivni i intelegentni materijali: regulativa EC/450/2009; 

– Plastika: regulativa EU/10/2011, dopolneta so EU/37/2019. 
 

So regulativata EU/10/2011, ako poinaku ne e propi{ano za site supstancii koi 
migriraat od kontaktniot materijal i predmetite vo hranata, mo`e da se 

vospostavi grani~nata vrednost na specifi~nata migracija od 60 mg/kg. Isto 
taka, so ovaa regulativa se vospostavuva pozitivna lista na dozvoleni monomeri 
i drugi po~etni supstancii, kako i lista na dozvoleni aditivi so soodvetni 

ograni~uvawa na nivnata upotreba. Regulativata EU/10/2011 gi utvrduva i 
postapkite za usvojuvawe, revidirawe i kompletirawe na listite na dozvoleni 
supstancii. 

 

3. Poedine~ni supstancii 

– Regulativa EU/321/2011 (ograni~uvawe na upotrebata na bisfenol A 
vo polikarbonatni {i{iwa za hranewe na doen~iwa); 

– Regulativa EU/284/2011 (proceduri za uvoz na plasti~en pribor od 
poliamid i melamin od Kina i Hong Kong); 

                                                           
194 Grani~nata vrednost na vkupnata migracija (OML) ozna~uva maksimalno dozvoleno 
koli~estvo za site neisparlivi supstancii koi migriraat od kontaktniot materijal ili 

predmetot vo test modelot na hranata. OML ja opredeluva inertnosta na materijalot so {to se 
spre~uvaat potencijalnite promeni vo sostavot na hranata. 
195 Grani~nata vrednost na specifi~nata migracija (SML) ozna~uva maksimalno dozvoleno 
koli~estvo za edna individualna, specifi~na supstancija koja migrira od kontaktniot 

materijal ili predmetot vo hranata ili test modelot na hranata. SML za edna supstancija e 
opredelena so nejzinata individualna toksi~nost.  
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– Regulativa EC/1895/2005 (ograni~uvawe na upotrebata na nekoi 
epoksidni smoli, kako {to se BADGE, BADGE

.
H2O, BADGE

.
2H2O, 

BFDGE i NOGE)
196; 

– Direktiva 93/11/EEC (regulirawe na osloboduvaweto na N-
nitrozamini); i 

– Direktiva 2004/1935/EC i poedine~ni direktivi 78/142/EEC, 
80/766/EEC i 81/432/EEC (regulirawe na osloboduvaweto na monomerot 

na vinil hloridot, VCM). 
  
 Vo makedonskata regulativa, ispituvawata na materijalite i 
proizvodite {to doa|aat vo kontakt so hranata se sproveduvaat vo soglasnost so 
slednite propisi:  

– Pravilnik za op{tite barawa za bezbednost na materijalite i 
proizvodite {to doa|aat vo kontakt so hranata („Slu`ben vesnik na 
RM“ br.160/12); 

– Pravilnik za posebnite barawa za bezbednost na plasti~ni 
materijali i proizvodi {to doa|aat vo kontakt so hranata („Slu`ben 
vesnik na RM“ br.144/13); 

– Pravilnik za posebnite barawa za bezbednost na kerami~kite 
proizvodi {to doa|aat vo kontakt so hranata („Slu`ben vesnik na 
RM“ br.1/13); 

– Pravilnik za posebnite barawa za bezbednost na proizvodite i 
materijalite {to doa|aat vo kontakt so hranata napraveni od film 
regenerirana celuloza („Slu`ben vesnik na RM“ br.147/14); 

– Pravilnik za posebnite barawa za bezbednost na aktivnite i 
intelegentni materijali i proizvodi {to doa|aat vo kontakt so 
hranata („Slu`ben vesnik na RM“ br.64/14); i 

– Re{enie za proverka i pregled na pratki plasti~en kujnski pribor od 
poliamid i melamin koi poteknuvaat ili se ispora~ani od Kina i 
Hong Kong pri uvoz vo RM („Slu`ben vesnik na RM“ br.195/14). 

 
16.2 Polimeri i nivni dodatoci ‡ aditivi  
 Polimerite ‡ plasti~nata ambala`a e naj~est i najzastapen materijal 
koj doa|a vo neposreden kontakt so prehranbeni proizvodi.  Spored direktivata 

2002/72/EC
197 pod poimot „plastika“ se podrazbiraat organski 

makromolekularni soedinenija dobieni od molekulite so niska molekulska 
masa so primena na procesite na polimerizacija, polikondenzacija, 
poliadicija ili so koj bilo drug sli~en proces, kako i so hemiska izmena na 
prirodnite polimerni molekuli. Vo makromolekularnite soedinenija mo`e da 
se dodavaat dodatoci ‡ aditivi. Vo grupata na plasti~nata ambala`a ne se 
vklu~eni celuloznite filmovi, elastomerite, prirodnite i sinteti~kite gumi, 
hartijata i kartonot, bez razlika dali tie se (ne)izmeneti so dodavawe na 
polimernite materijali i na povr{inskite premazi dobieni od parafinski 
vosoci, smesa na vosoci, jonoizmenuva~ki smoli i silikoni.   

                                                           
196 BADGE: 2,2-bis(4-hidroksifenil)propan bis(2,3-epoksipropil) eter;  
BFDGE: bis(hidroksifenil)metan bis(2,3-epoksipropil) eter; NOGE: novolak glicidil eter. 

Epoksidnite derivati (BFDGE i NOGE) se toksi~ni i zabraneti za upotreba vo zemjite ~lenki na 

EU. Upotrebata na BADGE i negovite derivati e strogo ograni~ena. 
197 Dopolneta so regulativata EU/10/2011. 
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Hemiskata industrija vo globalni ramki proizveduva mnogu polimerni 

materijali, od koi naj~esto se upotrebuvaat: poli(etilen-naftalat) ‡ PEN, 
poli(etilen-tereftalat) ‡ PET, poli(vinil-hlorid) ‡ PVC, polipropilen ‡ PP, 

polistiren ‡ PS, linearen polietilen so niska gustina ‡ LLDPE, polietilen so 
niska gustina ‡ LDPE i polietilen so visoka gustina ‡ HDPE. Za podobruvawe 
na nivnite funkcionalni karakteristiki se dodavaat razli~ni vidovi aditivi, 
kako {to se emulgatori, surfaktanti, lubrikanti, antistatici, antioksidansi, 

plastifikatori, termi~ki i UV stabilizatori i dr. Poradi toa, plasti~nata 
ambala`a mo`e da gi uspori ili celosno da gi inhibira {tetnite vlijanija od 
okolinata, svetlinata, kislorodot ili mikroorganizmite. Plasti~nata 
ambala`a gi namaluva zagubite na vodata, organskite kiselini i pigmentite 
koi mo`e da vlijaat vrz vkusot i aromata na hranata, istovremeno, ja odr`uva 
zdravstveno ispravna podolgo vreme.   
 Polimernite materijali se klasificiraat kako termoplasti~ni i 

termostabilni. Termoplasti~nite polimeri u{te poznati kako „plasti~ni“, 
mo`e pove}ekratno da se oblikuvaat, cvrsti se na ladno ili meki pod dejstvo na 
toplina. Karakteristi~ni pretstavnici na termoplasti~nite materijali se: 
polimeri i kopolimeri na stiren, akrilati, celuloza, polietilen, 
polipropilen, vinil, najlon i dr. Termoplasti~nite materijali lesno se 
kalapat i oblikuvaat vo razli~ni proizvodi, kako {to se {i{iwa, sadovi i 
plasti~ni filmovi, {to gi pravi idealni za pakuvawe na hranata. 
Termostabilnite polimeri vo hemiska reakcija pod dejstvo na toplina, 

pritisok, katalizatori ili UV svetlina mo`e da pominat vo te~na sostojba. So 
stvrdnuvawe dobivaat cvrstina i nepovraten oblik. Karakteristi~ni 
pretstavnici na ovaa grupa se: amini (melamin, urea), poliesteri, alkidi 
(poliestri), epoksidi, poliuretani i nekoi fenoli. Naj~esto koristeni 
termostabilni soedinenija se epoksidnite smoli, koi se dobivaat pri reakcija 
na bisfenol A so epihlorhidrin.  

Polimernite dodatoci koi se primenuvaat vo proizvodstvoto na  
plasti~nata ambala`a nameneta za neposreden kontakt so hranata, lekovite ili 
materijalite za medicinska upotreba, pretstavuvaat najgolem problem od 
aspekt na zdravstvenata ispravnost, bidej}i tie so difuzija mo`e da migriraat 
neposredno vo samiot medium. Isto taka, prisutnite ostatoci od reaktivnite 
monomeri i oligomeri koi ne se hemiski vrzani so polimernite molekuli, se 
dvi`at vo ramkite na polimernata re{etka i pri toa mo`e da migriraat vo 
hranata. Mnogu ~esto ovie supstancii se karakteriziraat so toksi~no dejstvo. 
Vo plasti~nata ambala`a mo`e da bidat prisutni i t.n. nenamerno dodadeni 
supstancii, koi se formiraat kako nusprodukti vo reakcijata na 
polimerizacija ili kako produkti na razgradbata na ambala`ata. Naj~esto, tie 
supstancii se nao|aat vo sostavot na boite za pe~atewe na ambala`ata ili vo 
sostav na sredstvata za vrzuvawe na pove}eslojnite materijali, i ne se vo 
direkten kontakt so hranata. Me|utoa, so tekot na vremeto mo`e da migriraat 
na povr{inata na materijalot ili predmetot koj doa|a vo neposreden kontakt so 
hranata, a potoa da migriraat vo hranata, predizvikuvaj}i seriozni zdravstveni 
problemi. 

 

16.2.1 Poli(vinil-hlorid) 
 Poli(vinil-hlorid), PVC, e naj~esto upotrebuvaniot polimeren 
materijal koj se dobiva so polimerizacija na monomerot vinil-hlorid, slika 97. 

Svojstvata na PVC mo`e da se menuvaat so dodavawe na drugi monomeri vo tekot 
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na polimerizacijata, kako {to se vinil-acetat, viniliden-hlorid, mnogu drugi 
stabilizatori, plastifikatori i polnila.  

n H2C=CH–Cl → [–H2C–CH(Cl)–]n 

Slika 97. Hemiska struktura na PVC 

 

 PVC vo kombinacija so nekoi plastifikatori, naj~esto estri na 
ftalnata kiselina, kako {to e DEHP, se upotrebuva vo industrijata za 
izrabotka na ramki za prozorci, roletni, linoleum, elektri~na izolacija, 
odvodni cevki, obuvki, igra~ki, filmovi, delovi za oprema, sistemi za 

transfuzija, ambala`a koja doa|a vo neposreden kontakt so hrana i dr. PVC se 
primenuva za izrabotka na ve{ta~ka ko`a, materijali za mebel i galanterija vo 

vozilata, patni torbi i dr. Vo proces na proizvodstvo na PVC se formiraat 
dioksini kako nusprodukti.  
  
 Na primer: 

i. Ispituvawata sprovedeni vo zemjite ~lenki na EU, Kanada i Velika 
Britanija vo 90-tite godini na minatiot vek, poka`ale prisustvo na 

estri na ftalnata kiselina osobeno DEHP, DBP i BBP vo mlekoto i 
mle~nite proizvodi. Izlo`enost na DEHP e rezultat na primena na PVC 
sistemite za molzewe na kravite i PVC cevkite koi se upotrebuvaat za 
transport na mlekoto vo mle~nata industrija. Prisustvoto na ovie 
plastifikatori e registrirano i vo proizvodite koi se pakuvaat vo 

stakleni tegli i se zatvoraat so metalni kapa~iwa so PVC folija od 
vnatre{nata strana, kako {to se majonez, sos, ajvar, maslinki, pe~urki i 
drugi proizvodi vo ~ij sostav e vklu~eno masloto za jadewe. Poradi 

migracijata na ftalatite od PVC folijata vo masnata hrana, 
evidentirani se dvaeset pati povisoki koncentracii od maksimalno 
dozvolenite. Vo poslednive godini se koristat plastifikatori na baza 
na poli-adipat koi se karakteriziraat so pomal viskozitet, i so pomala 
mo`nost za migracija.  

ii. Od site estri na ftalnata kiselina koi se upotrebuvaat kako 
plastifikatori, nekolku od niv, kako {to se DEHP, DBP, BBP, DIDP i 

DINP imaat ograni~ena upotreba vo proizvodstvoto na materijalite i 
predmetite koi doa|aat vo neposreden kontakt so hranata poradi nivnata 
reproduktivna toksi~nost. Estrite na ftalnata kiselina so kratki 
alkilni grupi, kako {to e metil grupata se rastvorlivi vo voda, dodeka 
ostanatite so dolgi alkilni grupi i/ili aromatsko jadro se rastvorlivi 
vo masti.   
 

PVC proizvodite, pokraj kancerogenite dodatoci, sodr`at reaktiven 
monomer na vinil-hloridot, VCM. Spored IARC, VCM e klasificiran vo grupa 
2B, mo`en human kancerogen. Vo soglasnost so ramkovnata direktiva 

2004/1935/EC i poedine~nite direktivi (78/142/EEC, 80/766/EEC i 81/432/EEC), 

koncentracijata na rezidualniot VCM vo polimerot i vo prehranbenite 
proizvod e ograni~ena na 1 mg/kg. Maksimalno dozvolenata koncentracija za 
specifi~nata migracija na monomerot vinil-hlorid vo hranata (pijalak) e 0,01 

mg/kg. Denes, vo proizvodstvoto na materijalite i predmetite koi doa|aat vo 
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neposreden kontakt so hranata, PVC se zamenuva so PET ili so poliolefinite, 
zaedni~ki naziv za polietilen i polipropilen.  

 

16.2.2 Poli(etilen-tereftalat) 
Poli(etilen-tereftalat), PET, slika 98, e termoplasti~en polimer od 

grupata na zasiteni poliestri koi se dobivaat na dva na~ini, i toa so procesite 
na: 

≠ poliesterifikacija na tereftalnata kiselina (C6H4(CO2H)2) i 
etilenglikolot so osloboduvawe na voda kako nusproizvod; i 

≠ transesterifikacija na dimetilesterot na tereftalnata kiselina i 
etilenglikolot so osloboduvawe na metanol kako nusproizvod.  

 
 

(–CO– C6H4–CO–OCH2CH2–O–)n 
 

Slika 98. Hemiska struktura na poli(etilen-tereftalat) 
 

 Pokraj ovie monomeri vo proizvodstvo na PET se upotrebuvaat i drugi, 
naj~esto 1,4-bis(hidroksimetil) cikloheksan, dietilenglikol, izoftalna 
kiselina i dimetil ester na izoftalna kiselina.   

PET se upotrebuva vo oblik na vlakna i monofilamenti so golema 
cvrstina, vo oblik na filmovi i folii i naj~esto vo oblik na plasti~na 
ambala`a za ednokratna upotreba za gazirani, negazirani i alkoholni pijalaci, 
mineralna voda, pivo, mleko, maslo za jadewe, hrana i drugi prehranbeni 
proizvodi.  Toj e hemiski inerten, relativno termostabilen i ne se deformira 

na temperatura do 220°C. Poradi toa se upotrebuva za izrabotka na razli~ni 
sadovi i podlogi za podgotovka na hranata vo mikrobranova ili elektri~na 
pe~ka. Se karakterizira so mala masa, dobra proyirnost i tvrdina i poradi toa 
mo`e da ja zameni staklenata ambala`a za pakuvawe na hemikalii, kozmeti~ki, 
farmacevtski i prehranbeni proizvodi. Isto taka, se primenuva i vo 
proizvodstvoto na ~evli, torbi, tekstilni vlakna, folii, filmovi i drugi 
proizvodi.     

 PET e biolo{ki inerten materijal i ne predizvikuva nadraznuvawe na 
ko`ata ili sluzoko`ata vo rabotnata sredina. Izlo`enost na PET preku 
hranata i vozduhot kaj eksperimentalnite `ivotni ne predizvikuva nesakani 

efekti. Isto taka, izlo`enost na monomerite i me|uproduktite na PET ne se 
manifestira so toksi~ni efekti i poradi toa ne pretstavuvaat potencijalna 

opasnost i rizik za `ivotot i zdravjeto na lu|eto. Letalna doza, LD50, za 
tereftalnata kiselina i nejziniot dimetilester, oralno za staorec e 1 g/kg.  
Supstanciite koi se upotrebuvaat vo proizvodstvo na PET ne poka`uvaat 
estrogenska aktivnost.  
 Me|utoa, uslovite za ~uvawe i skladirawe na gotovite proizvodi, kako 

{to e mineralnata voda vo PET ambala`a, se va`en parametar za odr`uvawe na 
kvalitetot i zdravstvenata ispravnost na vodata. Ispituvawata poka`uvaat 
prisustvo na mutageni, kancerogeni i drugi soedinenija vo mineralnata voda, 

kako {to se di(2-etilheksil)ftalat, bis-(2hidroksi-etil)tereftalat (BHET), 
monohidroksi etilen-tereftalna kiselina (MHET), formaldehid, acetaldehid, 
aceton i metalni katalizatori antimon, germanium i titan, poradi nivnata 
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migracija od ambala`ata, koga proizvodot e direktno izlo`en na son~eva 
svetlina ili pri drugi nepovolni uslovi na ~uvawe i skladirawe.  

 Vo proizvodstvoto na PET ambala`ata, antimonot se upotrebuva kako 
katalizator vo forma na antimon trioksid ili antimon triacetat. Spored SZO 
dozvolenata koncentracija na antimonot vo pakuvanata-ambala`irana voda e 20 

g/L. Mineralnata voda vo PET ambala`ata ima pokratok rok na traewe otkolku 
vo staklenata ambala`a. Difuzijata na gasovite, kako {to se jaglerod 
dioksidot od ambala`ata i kislorodot vo ambala`ata, mo`e da predizvika 

promena na vkusot na vodata. PET ambala`a nameneta za neposreden kontakt so 
hranata, sodr`i visokomolekularni soedinenija koi nemaat ili imaat mnogu 
slab migraciski potencijal.  

 
16.2.3 Polistiren  
 Polistirenot, PS,  slika 99, e polimeren materijal od grupata na stireni 
koi imaat {iroka primena vo proizvodstvoto na ambala`a, igra~ki, predmeti 
za op{ta upotreba, sadovi za ednokratna upotreba za topli pijalaci i gotova 
hrana i dr. Se primenuva za proizvodstvo na ambala`a za ~uvawe na hrana so 
kratok rok na traewe, kako {to se mleko, jogurt, sve`i sirewa, sladoled i drugi 

proizvodi. PS ima izvonredni fizi~ko-hemiski svojstva i mo`e da 
kopolemizira so drugite monomeri, kako {to e akrilonitrilot vo 

proizvodstvoto na stiren/akrilonitril kopolimerot (SAN), slika 100, i na 
akrilonitril/butadien/stiren terpolimerot (ABS).  
 

n H2C=CH–C6H5 → [–H2C–CH(C6H5)–]n 

Slika 99. Hemiska struktura na polistiren  
 

   

–CH2–CH(C6H5)–CH2–CH(CN)– 
 

Slika 100. Hemiska struktura na stiren/akrilonitril kopolimer 

 
 Vo sporedba so PS, SAN se karakterizira so podobri mehani~ki svojstva i 
hemiska stabilnost kon nekoi hemikalii, masti i masla. Se upotrebuva za 
proizvodstvo na delovi za aparati i instrumenti, kancelariski, kozmeti~ki, 

medicinski pribor i dr. ABS e hemiski stabilen i se karakterizira so dobri 
mehani~ki, toplinski i elektri~ni svojstva.  
 Potencijalniot rizik za zdravjeto na lu|eto pretstavuva specifi~nata 
migracija na stiren monomerite, dimerite i trimerite vo hranata, koi mo`e da 
predizvikaat promena na vkusot i/ili rasipuvawe na hranata. Akutnata 
izlo`enost na monomerot stiren se manifestira so nadraznuvawe na ko`ata 
i/ili sluzoko`ata. Dozvolenata koncentracija na stiren monomerot vo 
proizvodite koi doa|aat vo neposreden kontakt so hranata e ograni~ena na 500 

mg/kg. Spored IARC, PS e klasificiran vo grupata 2B, mo`en human kancerogen. 

Dimerite i trimerite na PS mo`e da predizvikaat endokrini naru{uvawa vo 
organizmot. Poslednive godini, spored tolkuvawata na mnogu nau~nici, PS se 
zamenuva so polipropilen (PP) prvenstveno poradi negovata poniska cena, a ne 
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poradi negovata potencijalna opasnost i rizikot za pojava na nesakani efekti 
vo organizmot na lu|eto. 

 
16.2.4 Poliamid 
 Poliamidot, PA, e polimer koj e u{te poznat pod komercijalen naziv 
najlon ili perlon. Se koristi vo proizvodstvoto na materijalite i predmetite 
koi doa|aat vo neposreden kontakt so hranata, bidej}i se karakterizira so 
dobri mehani~ki, hemiski i termi~ki svojstva. Vo oblik na ve{ta~ko crevo 
ovie materijali se primenuvaat za pakuvawe na proizvodite od meso, kako {to 
se kolbasi, salami i dr. Poliamidot se dobiva od cikli~nite monomeri i 
oligomeri na kaprolaktamot i laurolaktamot so niska molekulska masa i visok 
difuziski potencijal, ~ii rezidui lesno mo`e da migriraat vo hranata, 
osobeno pri obrabotka na hranata na povisoka temperatura, so vrela voda ili so 
parea. Kaprolaktamot mo`e da predizvika promena na organolepti~kite 
svojstva na hranata so karakteristi~en gor~liv vkus. Specifi~nata migracija 

za kaprolaktam ne smee da bide pogolema od 15 mg/kg hrana, a za laurolaktam ne 
pove}e od 5 mg/kg hrana.   
 Priborot za gotvewe ili predmetite koi doa|aat vo neposreden kontakt 
so hranata, na primer la`ici i vilu{ki, se proizveduvaat od poliamid koj se 
dobiva vo reakcija na heksametilen-diamin i adipinska kiselina. Zabele`ana e 
specifi~na migracija na primarnite aromati~ni amini, kako {to se anilin i 

4,4'-metilendianilin (MDA). Maksimalno dozvolenata specifi~na migracija za 
primarnite aromati~ni amini vo hranata, spored barawata na EU direktivata 

2002/72/EC e 0,02 mg/kg.  
 Pove}eslojnata ambala`a, isto taka, mo`e da bide potencijalen izvor na 
kontaminacija so primarnite aromati~ni amini. Athezivnoto sredstvo vo ovaa 
ambala`a e poliuretan, koj se dobiva od poli- i di-izocijanatite. Slobodnite 
nereaktivni izocijanatni monomeri vo zavisnost od uslovite mo`e da 
migriraat na kontaktnata povr{ina od ambala`niot materijal kade {to 
reagiraat so vodata od hranata, so {to se formiraat primarnite aromati~ni 
amini. Specifi~nata migracija na aminite i izocijanatite vo hranata mo`e da 
se spre~i so zasilena kontrola i adekvaten stru~en nadzor na industriskoto 
proizvodstvo na poliamid, a so toa da se namali potencijalnata opasnost i 
rizikot od ovie soedinenija vrz `ivotot i zdravjeto na lu|eto. Anilinot e 
toksikolo{ki najzna~aen amin. 
 

16.2.4.1 Izocijanati 
 Izocijanatite se golema grupa organski soedinenija so karakteristi~na 
izocijanat funkcionalna grupa, slika 101. Se upotrebuvaat vo proizvodstvoto 
na poliuretanskite polimeri i lepila. 
 

 
Slika 101. Izocijanat funkcionalna grupa 

 
 Izocijanatite se toksi~ni soedinenija ~ija upotreba vo proizvodstvoto 
na polimernite materijali i predmetite koi doa|aat vo kontakt so hrana e 

regulirana so direktivata 2011/10/EC. Vo gotovata plasti~na ambala`a, 
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koncentracijata na reziduite od izocijanatite ne smee da bide pogolema od 1,0 

mg/kg. Vo proizvodstvoto na pove}eslojnite polimerni materijali se primenuva 
smesi od reaktivni lepila koi sodr`at aromati~ni izocijanatni monomeri. Vo 
slu~aj na nepotpoln proces, vo reakcijata na reziduite od aromati~nite 
izocijanati so vodata, se formiraat primarni aromati~ni amini, koi mo`e da 
migriiraat od materijalot direktno vo hranata. Vo soglasnost so EU 
direktivata, vkupnata koncentracija na primarnite aromati~ni amini koi 

mo`e da migriraat vo hranata ne treba da bide pogolema od 20 mg/kg. Spored 

IARC, primarnite aromati~ni amini, kako {to se 2,4-diaminotoluen i 4,4′-
metilendianilin se klasificirani vo grupata 2B, mo`en human kancerogen.  
 

16.2.4.2 Anilin 

Anilinot (C6H5NH2) e industriska hemikalija so {iroka primena vo 
proizvodstvo na boi, gumi, poliuretani, antioksidansi, pesticidi i dr. Vo 
organizmot mo`e da se vnese peroralno, so inhalacija ili dermalno. 
Predizvikuva izrazena methemoglobinemija prosledena so cijanoza i drugi 
nesakani efekti. 

 

i. Toksi~no maslo 
Pojavata na t.n. „toksi~no maslo“ vo [panija vo 1981 godina e eden vo nizata 
primeri na neodgovorno odnesuvawe i namerno kontaminirawe (i/ili 
falsifikuvawe) na hranata vo trka za visok profit. Imeno, pri~inata za 
trueweto koja e utvrdena pokasno, e uvezenoto evtino maslo od maslena repka, 
nameneto za tehni~ka upotreba vo industrijata, koe bilo denaturirano odnosno 
one~isteno so 2% anilin kako kontaminent. Masloto e rafinirano so cel da se 
otstrani anilinot, a potoa e pome{ano so maslinovo maslo i kako doma{en 
proizvod e plasirano na pazarot za humana upotreba. Registrirani se pove}e od 
1000 smrtni slu~ai i golem broj hospitalizirani lica (>25000), so trajni 
posledici po `ivotot i zdravjeto na lu|eto. Vakov slu~aj na truewe so hrana so 
katastrofalni posledici ne e zabele`an vo modernata svetska istorija do 
denes.   
Dolgi godini po ovoj tragi~en nastan, mehanizmot na toksi~noto dejstvo na 
anilinot e predmet na ponatamo{ni ispituvawa. Simptomite i klini~kata 
slika na truewe vo po~etokot bile nerazbirlivi. Belite drobovi se primarni 
organi izlo`eni na toksi~noto dejstvo na anilinot. Akutnata izlo`enost 
predizvikuva pojava na belodroben edem (otok) so letalen ishod za relativno 
kratok vremenski period. Hroni~nata izlo`enost na masloto predizvikuva 
naru{uvawe vo krvnata cirkulacija i o{tetuvawe na krvnite sadovi, belite 
drobovi, bubrezite, muskulite i CNS so {to dopolnitelno se vlo{uva 
sostojbata na organizmot. Zabele`ana e pojava na zgolemuvawe vo brojot na 
belite krvni kletki, promeni vo imunolo{kiot sistem, muskulna slabost, koma 
i smrt. Anilinot od masloto pri opredeleni uslovi mo`e da reagira so masnite 
kiselini so {to se formiraat anilidi. Utvrdena e visoka korelacija me|u 
koli~estvoto na anilidite od masloto i simptomite na trueweto. Me|utoa, kaj 
mnogu poedinci za koi so sigurnost se znae deka go upotrebuvale masloto vo 
ishranata, simptomite i znacite na truewe ne se evidentirani. 
Misterijata e re{ena mnogu godini pokasno so ispituvawata so koi e potvrdena 
hipotezata za vlijanieto na genetskite razliki me|u lu|eto, osobeno vo 
metaboli~kite procesi na detoksikacija na anilinot i drugite sli~ni 
hemikalii. Imeno, anilinot i negovite derivati se metaboliziraat vo 
organizmot vo prisustvo na enzimot N-acetiltransferaza i se preveduvaat vo 
pomalku toksi~ni metaboliti. Ispituvawata poka`ale deka genetskite razliki 
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i otsustvoto na ovoj enzim kaj pove}eto od polovina `iteli na zemjite ~lenki 
vo EU se pri~inite poradi koi anilinot ne se metaboliziral i eliminiral od 
organizmot. Poradi toa toksi~nite efekti pri izlo`enost so kontaminiranoto 
maslo kaj ovie poedinci bile posilno izrazeni. 

 

16.2.5 Polikarbonat 
 Polikarbonatot, PC, e linearen poliester na jaglenovata kiselina. Se 
dobiva so me|ufazna polikondenzacija na 2,2-bis(4-hidroksi-fenil)propan so 
bisfenol A i fozgen, slika 102. Toj e bezboen, proyiren, so visok povr{inski 

sjaj i dobri mehani~ki i termi~ki svojstva, stabilen do 120 o
C. Ima {iroka 

primena vo grade`ni{tvoto, elektronskata, avtomobilskata i prehranbenata 
industrija, vo izrabotkata na aparati za doma}instvata, sportska i medicinska 
oprema, sistemi za transfuzija, materijali i predmeti koi doa|aat vo 
neposreden kontakt so hranata, kako {to se {i{iwata za mleko i voda za piewe, 
kako i za izrabotka na cevki za vodovod, pribor, oprema ili sadovi za 
doma}instvoto.  
 

n NaO–C6H4–C(CH3)2–C6H4–ONa + n COCl2  →  [–O–C6H4–C(CH3)2–C6H4–OCO–]n + 2n NaCl 

Slika 102. Op{ta reakcija na dobivawe na polikarbonat 
 

 Nesakanite efekti od PC vo organizmot, naj~esto se prepi{uvaat na 
prisutniot bisfenol A (BPA). Toj e osnovna surovina za proizvodstvo na PC, 

reaktivno soedinenie so dve fenolni grupi koj se primenuva kako stabilizator 
i antioksidans. Predizvikuva o{tetuvawe na CNS, bubrezite i crniot drob. Se 
karakterizira so mutageno i kancerogeno dejstvo i estrogenska aktivnost. 

Spored EU direktivata 2002/72/EC, specifi~nata migracija na bisfenolot A 
iznesuva 0,6 mg/kg hrana.  
 

16.2.6 Polietilen i polipropilen  
 Polietilen (PE) i polipropilen (PP), se polimerni materijali so 
{iroka primena poradi nivnata hemiska inertnost, stabilnost i elasti~nost. 
Se primenuvaat za podgotovka na vnatre{nite pove}eslojni materijali koi 
doa|aat vo neposreden kontakt so hranata.  

Polietilenot, slika 103, e termoplasti~en polimer koj se primenuva za 
proizvodstvo na predmeti, sadovi, pribor, oprema i uredi koi se nameneti za 
neposreden kontakt so hranata, za ambala`a, }esi, torbi, folii za tekstilna i 
farmacevtska industrija, filmovi, vlakna i igra~ki, kako i za proizvodstvo na 
elektri~ni kabli vo avtomobilska, `elezni~ka, avionska industrija. Naj~esto 

se primenuvaat polietilen so niska gustina (LDPE), linearen polietilen so 
niska gustina (LLDPE) i polietilen so visoka gustina (HDPE).  

 

n H2C=CH2 → (–H2C–CH2–)n 

Slika 103. Hemiska struktura na polietilen 
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Slika 104. Hemiska struktura na polipropilen 
 
 Vo odnos na polietilenot, polipropilenot ~ija struktura e pretstavena 
na slikata 104, se karakterizira so pogolema tvrdina, elasti~nost, prozirnost 

i sjaj.  PP primenuva za dobivawe polipropilenski vlakna, predmeti, sadovi, 
{i{iwa koi se steriliziraat, proyirni folii, cevki i dr. [i{eto za jogurt e 
najpopularnata upotreba na polipropilenot.  

Vo polimernite materijali, PE i PP, nameneti za neposreden kontakt so 
hranata se dodavaat razli~ni dodatoci, kako {to se antioksidansite so koi se 
podobruvaat nivnite fizi~ko-hemiski svojstva i go prodol`uvaat rokot na 
upotreba na ambala`ata.  
  

Denes, polimernite materijali za pakuvawe na prehranbenite proizvodi, 
sè u{te nemaat alternativna zamena. Plastikata koja se koristi kako ambala`a 
za hranata e hemiski inertna i stabilna, me|utoa mali koli~estva na toksi~ni 
aditivi i nevrzanite monomeri i oligomeri od polimerot, mo`e da migriraat 
vo hranata. Migracijata mo`e da nastane vo tekot na skladiraweto na hranata 
vo plasti~nite pakuvawa. Izlo`enost na lu|eto so migrira~kite supstancii od 
plasti~niot materijal, kako {to e di(2-etilheksil) ftalat preku hranata, 
mo`e da predizvikaat reproduktivni naru{uvawa vo organizmot. Na ist na~in, 
izlo`enost na monomerot na vinil hlorid i bisfenolot A preku hranata, mo`e 
da predizvikaat pojava na kancerogeni, mutageni i teratogeni efekti.  
 Bezbednosta na polimerniot materijal koj doa|a vo kontakt so hranata e 
problem koj postojano se sledi i ispituva nasekade vo svetot. Rizikot povrzan 
so plasti~nata ambala`a mo`e da se zgolemi poradi odnesuvaweto ili na~inot 
na `iveewe na lu|eto. Hroni~nata izlo`enost na t.n. „brza hrana“ ili gotov 
obrok spakuvan vo plasti~na ambala`a i podgotven za zagrevawe vo 
mikrobranova pe~ka mo`e da predizvika mnogubrojni nesakani efekti vo 
organizmot. Za re{avawe na ovoj problem, neophodno e adekvatno stru~no 
znaewe i razbirawe na mehanizmite na interakciite me|u polimernite 
materijali za pakuvawe i hranata, i sekako, porigorozna zakonska regulativa 
ili modifikacija na postojnata koja ja tretira ovaa problematika, a vrz osnova 
na dosega{nite nau~ni soznanija. 
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17. ADITIVI VO HRANATA 
  

Upotrebata na aditivite vo hranata poteknuva u{te od drevnite 
vremiwa. Vo najstarite metodi za konzervirawe na hranata se vbrojuvaat 
su{eweto, ~adeweto, soleweto i salamureweto. Vo stariot Egipet ribite se 

konzervirale so fermentacija vo sol198, a od vremeto na Rimskata imperija 
postojat zapisi za upotreba na konzervirano sirewe. Nekoi supstancii, kako 
{to e arsenot, vo forma na sol, se dodaval vo hranata kako „konzervans“ za da go 
prikrie lo{iot vkus na hranata ili kvalitetot na hranata. Golem pridones vo 
razvojot na metodot za konzervirawe na hranata ima francuskiot nau~nik Luj 

Paster (Louis Pasteur, 1822-1895) ~ija eksperimentalna postapka poznata kako 
pasterizacija se primenuva i denes vo sovremenoto industrisko proizvodstvo na 
hranata. Isto taka, vo toj period se primenuvaat i prirodnite boi i aromi za 
odr`uvawe na senzornite karakteristiki na hranata. Vo po~etokot na 20. vek vo 
SAD i vo Evropa se voveduvaat prvite zakoni so koi se regulira upotrebata na 
aditivite vo hranata, a vo 60-tite godini na minatiot vek SZO gi voveduva 
toksikolo{kite ispituvawa za prehranbenite aditivi.   
 Aditivite koi se primenuvaat vo proizvodstvoto na hranata ili 
prehranbenite aditivi se hemikalii so poznat hemiski sostav koi ne se 
koristat kako hrana, nitu pak se nejzini karakteristi~ni sostavni komponenti 
bez ogled na prehranbenata vrednost, a koi namerno se dodavaat vo hranata za da 
se odr`i ili podobri nejziniot izgled, aroma, boja, tekstura, vkus i hranliva 
vrednost, kako i da se spre~i rasipuvaweto na hranata predizvikano od 

mikroorganizmite (regulativa 2008/1333/EC). Vo hranata, tie naj~esto se 
dodavaat vo procesot na proizvodstvo, obrabotka, pakuvawe, transport ili 
~uvaweto so cel podobruvawe na nejzinite tehnolo{ki i senzorni 
karakteristiki. Od ovaa regulativa se isklu~eni pomo{nite supstancii koi se 
dodavaat vo procesot na proizvodstvoto, i toa: enzimite (regulativa 

2008/1332/EC), aromite (regulativa 2008/1334/EC) i nekoi nutrienti-hranlivi 
supstancii, kako {to se vitaminite i mineralite. Vo soglasnost so 

direktivite 2008/60/EC (kriteriumi za kvalitet na zasladuva~i), 2008/128/EC 
(kriteriumi za kvalitet na boi), 2008/84/EC (kriteriumi za kvalitet na 
ostanati aditivi) i 2009/163/EU (zasladuva~i za upotreba vo hranata), se 
podgotvuva pozitivnata lista na aditivite so poznati MDK, koi mo`e da se 

dodavaat vo soodvetnite prehranbeni proizvodi (regulativa 2012/231/EU). Vo 
slu~aj koga koli~estvoto na aditivot ne e propi{ano, vo soglasnost so dobrata 

proizvodstvena praktika (DPP) se upotrebuva na~eloto quantum satis (qs)
199, no 

samo za aditivite koi se bezbedni i ne poka`uvaat nesakani efekti vrz 
`ivotot i zdravjeto na lu|eto. Zabraneto e dodavawe aditivi vo prehranbenite 
proizvodi, kako {to se puter, pavlaka, med, kafe, testenini, {e}er i prirodni 
mineralni i izvorski vodi.     

Vo zavisnost od tehnolo{kata funkcija koja ja imaat vo prehranbenite 
proizvodi, aditivite se klasificiraat vo nekolku funkcionalni grupi i toa:  

                                                           
198

 Nekoi vidovi ribi, kako {to se „meluha“ (Meluha) i „fisik“ (Fesikh), (Mugil cephalus, Mugilidae) 

se konzervirale so su{ewe izlo`eni na son~eva svetlina, a potoa so fermentacija vo sol (ili 
solena voda) od nekolku meseci do edna godina. Na~inot na podgotovkata i ~uvaweto na ribite i 
denes e tradicija vo Egipet i se karakterizira so visok rizik od truewe, botulizam, poradi 

izlo`enost na bakterijata, Clostridium botulinum, preku proizvodite. 
199

 Vo prevod od latinski jazik, zna~i koli~estvo kolku e potrebno ili dovolno za da se 
postigne baraniot efekt. 
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konzervansi, antioksidansi, stabilizatori, zasladuva~i, boi, regulatori na 
kiselost, kiselini i zacvrstuva~i. Kako potvrda za nivnata toksikolo{ka 
evaluacija, identifikacija i klasifikacija, sekoj aditiv, priroden ili 
sinteti~ki, vo sostavot na hranata mora da bide soodvetno deklariran 

(regulativa 2011/1169/EU) i obele`an voobi~aeno so oznakata E (Evropa) i so 
soodveten broj vo zemjite ~lenki na EU, ili so numeri~ki kodovi vo SAD. Vo 
aditivite se vbrojuvaat i nekoi supstancii koi nemaat oznaka E, kako {to se 
enzimite, aromite i pomo{nite supstancii vo procesot na proizvodstvo, koi se 
ozna~uvaat na drug na~in. Na listata na dozvolenite aditivi vo EU se nao|aat 
pove}e od 350 aditivi so E broevi.   

Upotrebata na prehranbenite aditivi se kontrolira so me|unarodna i 

nacionalna regulativa. Zaedni~kata ekspertska komisija na FAO/WHO za 
kontrola na aditivite i kontaminentite vo hranata (JECFA) gi donesuva 
hemiskite specifikacii i vr{i procenka na zdravstvenata bezbednost na 

aditivite. Vrz osnova na ovie podatoci komisijata na Codex Allimentarius gi 
donesuva standardite i preporakite za nivnata upotreba spored koi zemjite 
~lenki na OON mo`e celosno da gi prifatat ili so soodvetni modifikacii da 
gi vklu~at vo nacionalnata legislativa. Isto taka, vo SAD se upotrebuva 

pozitivnata lista ili t.n. lista GRAS (Generally Recognized as Safe)
200, na koja se 

nao|aat pove}e od 600 supstancii ili grupi supstancii, poznati i dozvoleni 
aditivi podeleni vo 8 grupi, kako {to se sredstva protiv zgrut~uvawe, 

konzervansi od hemisko poteklo, emulgatori, stabilizatori, ve{ta~ki aromi201, 
dietetski dodatoci i razli~ni drugi aditivi. Pozitivnata lista pretstavuva 
lista na aditivi koi spored dosega{nite soznanija mo`e bezbedno da se 
upotrebuvaat vo hranata vo soglasnost so zakonskite propisi. Na pazarot vo 
SAD vo upotreba se nao|aat pove}e od 2000 razli~ni aditivi koi ne se vklu~eni 

vo listata GRAS, no nivnata upotreba e dozvolena vo soglasnost so t.n. lista 

NON-GRAS (not Generally Recognized as Safe), so posebno odobrenie na FDA.   
Poslednive nekolku desetici godini upotrebata na aditivite vo hranata, 

enormno e zgolemena. Poradi toa, mnogu ~esti se kritikite na {irokata javnost 
i razmisluvawata, osobeno me|u pobornicite za zdravata hrana, spored koi 
mnogu bolesti i sostojbi vo organizmot se rezultat od nivnoto prisustvo vo 
hranata. Upotrebata na aditivite se karakterizira so prednosti i nedostatoci, 
i toa: 

 Prednosti: aditivite go olesnuvaat proizvodstvoto na prehranbenite 
proizvodite, gi odr`uvaat i/ili podobruvaat kvalitativnite svojstva, 

                                                           
200

 Vo prevod od angliski jazik, zna~i op{to priznat ili priznaen kako bezbeden. Listata GRAS 

e lista na bezbedni hemikalii na Agencijata za bezbednost na hranata i lekovite (FDA) na 
Ministerstvoto za zemjodelstvo na SAD. 
201

 I pokraj toa {to aromite ѝ pripa|aat na grupata, op{to priznaeni kako bezbedni hemikalii, 
ispituvawata poka`uvaat deka nekoi od niv, kako {to se diacetil, acetoin i 2,3 pentandion 
imaat silno izrazena inhalaciska toksi~nost so nepovratni o{tetuvawa na respiratorniot 
sistem i belite drobovi i pojava na hroni~na ka{lica, plitko i zabrzano di{ewe, astma i 
hroni~en opstruktiven bronhiolitis. Kaj rabotnicite od industrijata za proizvodstvo na 
pukanki, hroni~no izlo`eni na ovie aromi dodadeni vo masloto za pr`ewe, predizvikuvaat 

o{tetuvaweto na bronhiolite ~ija vnatre{nost mnogu nalikuva na pukanki (ang. popcorn). 

Ottamu, nesakanite efekti vrz belite drobovi (ang. lang) i specifi~nata sostojba od 

inhalaciskata izlo`enost vo stru~no-nau~nata literatura se poznati kako „popcorn lang“. 
Sli~en efekt ovie aromi (prisutni vo e-rastvorot) mo`e da predizvikaat i kaj korisnicite na 
elektronskite cigari t.n. e-cigari, koi kako nova „dizajnerska droga“ bez posebni ograni~uvawa 
i soodvetna zakonska regulativa, im se nudat na pu{a~ite kako zamena za pu{eweto tutun. 
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pred sè, teksturata, organolepti~kite osobini, funkcionalnite 
svojstva i hranlivata vrednost na proizvodot, i go prodol`uvaat 
rokot na traewe.  

 Nedostatoci: aditivite predizvikuvaat odredeni zdravstveni 
problemi, kako {to se alergii, migrena, sostojbi na hiperaktivnost i 
deficit na vnimanie kaj vozrasnite i decata koi se ~uvstvitelni na 
specifi~ni hemikalii, astma, polenska treska i odredeni reakcii, 
kako {to se osip po ko`ata, egzema, povra}awe, glavobolka, 
nepodnoslivost na hranata i dr.  
Na primer: 

≠ benzoatite mo`e da predizvikaat nadraznuvawe na ko`ata so 
pojava na alergiski reakcii so karakteristi~en osip i 
crvenilo po ko`ata, astma i dr.;  

≠ bromatite gi razlo`uvaat i/ili uni{tuvaat hranlivite 
supstancii vo hranata predizvikuvaj}i gadewe, povra}awe, 
dijareja i drugi simptomi; 

≠ butilatite (butilhidroksianizol, BHA i butilhidroksitoluen, 

BHT), predizvikuvaat visoki koncentracii na holesterol vo 
krvta i naru{uvawe na funkcijata na crniot drob i bubrezite 
vo organizmot; 

≠ kofeinot ima diureti~no i stimulantno svojstvo, a so 
predozirawe mo`e da predizvika srcebiewe, izrazena nervoza i 
drugi zdravstveni problemi; 

≠ saharinot predizvikuva toksi~ni i alergiski reakcii koi se 
manifestiraat na ko`ata, gastrointestinalniot trakt i 
srceto, kako i pojava na tumori i rak na mo~niot meur; 

≠ crvenata boja 40 (FD&C Red 40 ili E129), e azo boja koja mo`e da 
predizvika odredeni defekti na plodot koi nastanuvaat vo 

prvite nekolku nedeli od bremenosta202, hiperaktivnost kaj 
decata i pojava na rak; 

≠ mono- i digliceridite predizvikuvaat odredeni defekti na 
plodot koi nastanuvaat vo prvite nekolku nedeli od 
bremenosta, genetski promeni i pojava na rak; 

≠ karamelot mo`e da predizvika deficit na vitamin B6, nekoi 
genetski defekti i rak; 

≠ natrium hlorid mo`e da predizvika poka~uvawe na krvniot 
pritisok, bubre`na insuficiencija, mozo~en izliv, srcev udar 
i dr. 

 
 Nekoi smesi od aditivite imaat silno izrazeni nesakani efekti, koi 
mo`e da se manifestiraat so pojava na vkrstena reaktivnost, sostojba pri koja 
edniot aditiv mo`e da ja zgolemi ~uvstvitelnosta na organizmot na drugiot 
aditiv.  Vo organizmot, dejstvoto na aditivite mo`e da bide direktno, toksi~no 
ili indirektno, koe se manifestira preku interakcijata so drugite supstancii 
                                                           
202

 Defektite na plodot se fiziolo{ki naru{uvawa koi nastanuvaat vo tekot na razvojot na 
fetusot naj~esto vo prvite nekolku nedeli od bremenosta kako rezultat na genetskite faktori, 
izlo`enost na lekovi, hemikalii (pr. alkohol i fetalen alkoholen sindrom), virusni 
infekcii, nedostatok od nekoi hranlivi supstancii (pr. folna kiselina i defekti vo razvojot 
na nevralnata tuba-vroden deformitet na ’rbetniot stolb i ’rbetniot mozok) ili od nepoznata 
etiologija. 
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ili preku sekundarnite produkti i nivnite metaboliti. Biolo{kite efekti od 
izlo`enost na aditivite, naj~esto se manifestiraat so naru{uvawe na 
metabolizmot, so direktno toksi~no dejstvo vrz nekoi organi i sistemi, so 
alergiski reakcii ili pojava na nekoi formi na rak. Isto taka, samiot naziv 
„aditivi“ kaj konsumentite mo`e da predizvika mnogu nedorazbirawa povrzani 
so upotrebata na ovie supstancii, pri {to se nametnuvaat mnogu pra{awa i 
diskusii vo vrska so nivnata efikasnost, kvalitetot i prifatlivoto nivo na 
bezbednost.  
 Procenkata na rizikot i bezbednata upotreba na sekoj aditiv se vr{i vrz 
osnova na soznanijata i zaklu~ocite od ispituvawata na akutnata i hroni~nata 
toksi~nost, mutagenost, kancerogenost, teratogenost, nivniot metabolizam vo 
organizmot na eksperimentalnite `ivotni, pojavata na alergii i vlijanieto 
vrz lekovite i drugite supstancii vo hranata. Vrz osnova na dobienite 

rezultati, ekspertskata komisija na JECFA go opredeluva prifatliviot dneven 
vnes za sekoj aditiv i negovoto ograni~uvawe za upotreba vo nekoi prehranbeni 
proizvodi. Za odredeni grupi proizvodi, kako {to se mesoto, mlekoto i nivnite 
proizvodi ili za pijalacite, so posebni pravilnici se definiraat soodvetnite 
aditivi od pozitivnata lista koi mo`e da se upotrebuvaat.  
 Vo ova poglavje pretstaveni se nekoi od grupite na aditivite so nivnite 
karakteristi~ni pretstavnici. 

 
17.1 Boi 
 Kako boja mo`e da se upotrebi sekoja supstancija, prirodna, sinteti~ka, 
organska ili neorganska, koja se dodava vo hranata i pijalacite, za da ja 
nadomesti prirodnata boja koja hranata ja izgubila vo tekot na prerabotkata i 
skladiraweto, da ja promeni originalnata postoe~ka boja bez da gi izmeni 
drugite svojstva na hranata ili da obezbedi uniformnost na bojata kako 
rezultat na prirodnite varijacii vo intenzitetot na bojata. Vo prehranbenata 

industrija boite se primenuvaat za podobruvawe na izgledot na hranata203 i/ili 
za identifikacija na proizvodot vo kozmeti~kata i farmacevtskata industrija.  
Nivnata upotreba go privlekuva vnimanieto na kupuva~ot, a so atraktivniot 
izgled i vizuelnata indikacija za kvalitetot na hranata, istovremeno ja 
zgolemuvaat pazarnata vrednost na proizvodot. Prehranbenite boi naj~esto se 
sinteti~ki soedinenija ili ekstrakti od prirodnite surovini koi se 
ozna~uvaat so broevi od E100 do E199. Tie mo`e da predizvikaat naru{uvawe na 
digestijata, pojava na astma, alergii, egzema i razli~ni vidovi osipi po ko`ata. 
Nekoi prirodni boi se karakteriziraat so nesakani i toksi~ni efekti, isto 
kako i sinteti~kite boi, koi vo organizmot na lu|eto mo`e da predizvikaat 
toksi~no, mutageno ili kancerogeno dejstvo.    
 

17.1.1 Tartrazin  

Tartrazinot e `olto-portokalova (Yellow Dye 5) sinteti~ka azo boja za 
hranata, slika 105, koja vo Evropa e poznata kako aditiv E102 ili FD&C Yellow 5 
vo SAD. Poradi sli~nost na bojata so prirodniot sok od portokal, tartrazinot 

                                                           
203 Boite vo minatoto mnogu ~esto se zloupotrebuvale vo podgotovkata na hranata so cel da se 
izmamat potro{uva~ite ili da se prikrie nejziniot lo{ kvalitet. Na primer: `oltata boja se 
dodavala vo mlekoto za da se spre~i otkrivaweto na obezmastenoto mleko ili falsifikatot so 
dodatok na voda. Poradi toa vo 1925 godina vo Velika Britanija e donesen zakon so koj se 
zabranuva boewe na mlekoto, poradi za{tita na zdravjeto i bezbednosta na potro{uva~ite.   
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se primenuva vo proizvodstvoto na pekarski proizvodi, instant supi, pudinzi i 
kremi, bonboni, sladoled, kola~i, marmalad, gazirani bezalkoholni i 
alkoholni pijalaci, farmacevtski proizvodi i drugi vidovi proizvodi. 

Prifatliviot dneven vnes za tartrazin e 7,5 mg/kg telesna masa.  
 

 

 
Slika 105. Hemiska struktura na tartrazin 

 
Zdravstven rizik 

 Prodol`enata izlo`enost na tartrazinot preku konsumirawe na 
bezalkoholnite pijalaci predizvikuva pojava na visoka ~uvstvitelnost kaj 
vozrasnite i decata alergi~ni na salicilati (aspirin) i benzoeva kiselina 
(E210). Naj~esto, simptomite se manifestiraat so problemi vo di{eweto, 

pojava na crven osip po ko`ata, alergiski rinitis204 i problemi so vidot. Se 
pretpostavuva deka nekoj od metaboli~kite produkti na tartrazinot reagira so 
odredeni proteini vo organizmot i na toj na~in predizvikuva alergiska 
reakcija kaj ~uvstvitelnite lica. Ispituvawata poka`ale deka golem broj 
drugi aditivi vo kombinacija so tartrazinot mo`e da predizvikaat 
osloboduvawe na histaminot vo organizmot, koe se manisfestira so izrazeno 
crvenilo, osip i ~e{awe po ko`ata. Vo kombinacija so benzoevata kiselina 

predizvikuva hiperaktivnost205
 kaj decata. Poradi toa so odluka na Evropskiot 

Parlament od 2010 godini, vo deklaracijata na proizvodite koi sodr`at eden od 
aditivite, kako {to se E102 (tartrazin), E104 (hinolin `olta), E110 
(portokalova `olta), E122 (azorubin), E124 (ko{enil crveno) i E129 (alura 
crveno), zadol`itelno mora da stoi dobro vidliv napis „mo`e da predizvika 

naru{uvawe na aktivnosta i vnimanieto na decata“. Tartrazinot e zabranet za 
upotreba vo Avstrija, Germanija, Norve{ka i nekoi drugi dr`avi vo svetot. 
 

17.1.2 Hinolin `olta 
 Aditivot E104 ili Quinoline yellow e sinteti~ka `olta boja, natriumova 
sol na disulfonskata kiselina, slika 106. Se upotrebuva vo proizvodstvoto na 
pekarski proizvodi, instant pra{oci za podgotovka na sladoled, puding i 
kremi, kola~i, krekeri i sli~ni proizvodi, gazirani bezalkoholni i alkoholni 
pijalaci, kako i za kozmeti~ki proizvodi. Prifatliviot dneven vnes za 

hinolin `olta e 0,5 mg/kg telesna masa. 

                                                           
204 Nadraznuvawe i/ili silno vospalenie na mukoznata membrana vo vnatre{nosta na nosot 
prosledeno so kivawe, nazalna sekrecija i opstrukcija, jade` na nosot i dr. 
205

 Hiperaktivnosta kaj decata e sostojba prosledena so nesigurnost vo odnesuvaweto, agresija, 
razdrazlivost, netrpelivost, kratkotrajno vnimanie, nespiewe, muskulna nekoordiniranost, 
te{kotii vo u~eweto i razmisluvaweto, nedostatok na audio i vizuelna memorija, te{kotija vo 
razbirawe na idei i koncepti. 
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Slika 106. Hemiska struktura na hinolin `olta 
  

Zdravstven rizik 
 Aditivot E104 predizvikuva dermatitis i alergiski reakcii vo 
organizmot i hiperaktivnost kaj decata. ^istiot hinolin se karakterizira so 
kancerogeno dejstvo doka`ano kaj eksperimentalnite `ivotni. Aditivot E104 e 
zabranet za upotreba vo SAD, Japonija, Norve{ka, Avstrija i dr.  
 

17.1.3 Portokalova `olta 

 Aditivot E 110, Sunset yellow FCF ili Gelborange S, slika 107 e 
portokalova `olta azo boja koja se upotrebuva vo podgotovkata na ovo{no `ele, 
marmalad, bonboni, pra{oci za pudinzi i kremi, senf, soleni biskviti, likeri 
i gazirani bezalkoholni i alkoholni pijalaci, lekovi i dr. Prifatliviot 

dneven vnes za aditivot e 1,0 mg/kg telesna masa. 
 
 

 
Slika 107. Hemiska struktura na portokalova `olta azo boja 

 
Zdravstven rizik 

 Aditivot E 110 mo`e da predizvika hiperaktivnost i alergiski reakcii 
kaj lica koi se ~uvstvitelni na salicilati (aspirin) ili benzoeva kiselina, 
pojava na rak na bubrezi, nevrodermatitis i astma. Zabranet e za upotreba vo 
[vedska, Finska i Norve{ka. 
 

17.1.4 Amarant  
 Aditivot E123 ili Amaranth, slika 108, e sinteti~ka crvena azo boja. Se 
upotrebuva za boewe na kavijar, aperitivni vina, aromatizirani bezalkoholni 
i alkoholni pijalaci, bonboni, sladoled i drugi vidovi proizvodi. 

Prifatliviot dneven vnes za aditivot e 0,15 mg/kg telesna masa.  
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Slika 108. Hemiska struktura na amarant 

 
 Zdravstven rizik 
 Aditivot E123 predizvikuva formirawe na bubre`ni kamewa i 
inducirani abortusi kaj eksperimentalnite `ivotni, dodeka kaj lu|eto 
predizvikuva hiperaktivnost, nevrodermatitis, astma i pojava na rak. Zabranet 
e za upotreba vo SAD, Rusija, Norve{ka i Avstrija. Vo Italija i Francija se 
upotrebuva samo vo proizvodstvoto na kavijar. 
 

17.1.5 Ko{enil crveno  

 Aditivot E124, Ponceau 4R ili Cochenille Red A, slika 109, e sinteti~ka 
crvena azo boja. Naj~esto se upotrebuva vo proizvodstvoto na pekarski 
proizvodi, kolbasi, senf, sladoled, pra{ok za puding, xemovi, bonboni, likeri, 
aromatizirani bezalkoholni i alkoholni pijalaci. Prifatliviot dneven vnes 

za aditivot e 0,7 mg/kg telesna masa.  
 

 
 

Slika 109. Hemiska struktura na ko{enil crveno 
 
 Zdravstven rizik 
 Poradi hemiskata sli~nost so azo boite, aditivot E124 mo`e da 
predizvika hiperaktivnost i alergiski reakcii kaj lica koi se ~uvstvitelni na 
aspirin ili benzoeva kiselina, pojava na rak kaj eksperimentalnite `ivotni i 
dr. Aditivot E124 e zabranet za upotreba vo SAD i Norve{ka. 
 
17.1.6 Bakaren kompleks na hlorofil i hlorofilin 
 Aditivot E140 e hlorofil, prirodna zelena boja ili zelen pigment od 
rastitelno poteklo, rastvorliv vo maslo. Hlorofilot se dobiva komercijalno 
so ekstrakcija od kopriva, spana}, lucerka ili treva. So hemiska 
deesterifikacija na hlorofilot se formiraat feofitini. Vo smesa so bakarot 
se dobiva svetlozelena boja stabilna na svetlina i toplina. Se razlikuvaat dva 

kompleksi i toa: E141(i), bakar feofitin, rastvorliv vo voda i E141(ii), 
natriumova ili kaliumova sol na bakaren kompleks na hlorofilin, rastvorliv 

vo maslo. E141(i) i E141(ii), slika 110, se upotrebuvaat vo farmacevtskata, 
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kozmeti~kata i vo prehranbenata industrija za boewe na pijalaci i hrana. Se 
bojat zelenite maslinki za da dobijat uniformna svetlozelena boja, pekarskite 
proizvodi, konzerviranoto ovo{je i zelen~uk, masti i masla, sosovi, instant 
supi, kola~i, sladoled, gumi za xvakawe i dr.    
 

 
 

Slika 110. Hemiska struktura na natriumova sol na bakaren kompleks na 
hlorofilin 

  
Zdravstven rizik 

 Ne se poznati nesakani efekti. So zagrevawe na proizvodot, bakarot se 
osloboduva. No i pokraj toa, aditivot E141 ne se prepora~uva za upotreba vo 

hranata za lica so Vilsonova bolest206, poradi mo`nost za akumulacija na 
bakarot vo organizmot. Vo hranata se dodava po praviloto quantum satis. 

Prifatliviot dneven vnes za bakarniot kompleks na hlorofilot e 15 mg/kg 
telesna masa. 

 
17.1.7 Zelena S  
 Aditivot E142 ili Green S, slika 111, e sinteti~ka zelena boja. Se 
upotrebuva vo proizvodstvo na konzerviran gra{ok, proizvodi od riba, senf, 
sladoled, pra{ok za kremi, kola~i, kandirano ovo{je i zelen~uk, alkoholni i 
bezalkoholni pijalaci i dr. Prifatliviot dneven vnes za aditivot E142 e 5,0 

mg/kg telesna masa. 
 

 
 

Slika 111. Hemiska struktura na zelena S 

  

                                                           
206

 Retka nasledna bolest koja se javuva poradi naru{uvawe na metabolizmot na bakarot i 
negovata akumulacija vo crniot drob, mozokot i drugite vitalni organi. Ovaa bolest e 

imenuvana vo ~est na amerikanskiot nevrolog Samuel Vilson (Samuel Alexander Kinnier Wilson, 

1878-1937) vo 1912 godina. 
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 Zdravstven rizik 
 Vo organizmot, aditivot E142 predizvikuva alergiski reakcii. Zabranet 
e za upotreba vo Japonija, Severna Amerika, Norve{ka i [vedska.  
 

17.1.8 Kafeava boja  

 Aditivot E154 ili Brown FK, slika 112, e kafeava boja, smesa na {est 
sinteti~ki azo boi so dodatok na natrium hlorid i/ili natrium sulfat. Se 
upotrebuva mnogu ~esto vo proizvodstvoto na su{eni i ~adeni ribi, {unka i 
drugi mesni prerabotki. Aditivot E154 im dava karakteristi~na boja na 
prehranbenite proizvodi koja ne is~eznuva so nivnata obrabotka. 

Prifatliviot dneven vnes za aditivot E154 e 0,15 mg/kg telesna masa.  
 

 
Slika 112. Hemiski strukturi na sinteti~ki azo boi vo sostav na Brown FK 

 
Zdravstven rizik 

 Aditivot E154 predizvikuva hiperaktivnost i alergiski reakcii kaj 
licata koi se ~uvstvitelni na aspirin ili benzoeva kiselina, pojava na astma 
nevrodermatitis i crven osip po ko`ata. Aditivot i/ili negovite metaboliti 
gi o{tetuvaat vnatre{nite organi kaj eksperimentalnite `ivotni. Aditivot 
E154 e zabranet za upotreba vo mnogu dr`avi vo Evropa, SAD i Avstralija. 

 
17.2 Konzervansi i antioksidansi 
 Konzervansite i antioksidansite se najzastapenite aditivi vo 
prehranbenata industrija so {irok spektar na deluvawe.   
 Pri soodvetni uslovi, konzervansite go usporuvaat i/ili spre~uvaat 
razmno`uvaweto na mikroorganizmite koi predizvikuvaat rasipuvawe na 
hranata. Na~esto kako konzervansi vo prehranbenata industrija i/ili kako 
dodatoci za postignuvawe na odredena boja, vkus ili aroma na hranata se 
upotrebuvaat sorbinskata kiselina (E200) i nejzinite soli, benzoevata 
kiselina (E210) i nejzinite soli, soedinenijata koi osloboduvaat sulfur 

dioksid, kako {to e kalium metabisulfit (K2S2O5), nitratite i nitritite, kako 
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{to se natrium nitrat (E251), kalium nitrat (E252), kalium nitrit (E249) i 
natrium nitrit (E250).  
 Antioksidansite se dodavaat vo hranata so cel da se spre~at 
oksidativnite procesi i da se prodol`i nejziniot rok na upotreba i/ili da se 
zasili antioksidativniot efekt na drugite supstancii. Isto taka, tie 
pridonesuvaat vo za~uvuvawe na aromata na hranata i za{tita na vitaminite 
koi se ~uvstvitelni na dejstvoto na kislorodot. Se primenuvaat prirodni 
antioksidansi, kako {to se: tokoferolot (vitamin E), askorbinskata kiselina 

(vitamin C) i nejzinite soli, flavonoidite, solite na natriumot i kalciumot i 
drugi. Od sinteti~kite antioksidansi, naj~esto se primenuvaat galnata 

kiselina (galati E310-312), BHA (E320) i BHT (E321), hidrohinonot, kateholot 
i tiokarbamidot. 
 

17.2.1 Benzoeva kiselina 

 Aditivot E210, benzoeva kiselina (C6H5COOH) i nejzinite soli (natrium, 
kalium i kalcium benzoat), mnogu ~esto se primenuvaat kako konzervansi 
poradi nivnite antibakteriski i antifungalni svojstva. Se upotrebuva vo 
obrabotka na suvomesnatite proizvodi, za konzervirawe na proizvodite od 
riba, za~inskite smesi, alkoholnite i bezalkoholnite pijalaci, margarin, 
makala, majonezi, xemovi, bonboni, gumi za xvakawe, kako i za dietetska hrana za 
posebni medicinski potrebi i za kontrolirawe na telesnata masa. 
Prifatliviot dneven vnes, vkupno, za benzoevata kiselina i nejzinite soli e 5 

mg/kg telesna masa. 
  

 Zdravstven rizik 
 Benzoevata kiselina i nejzinite soli‡benzoati, predizvikuvaat nesakani 
efekti kaj licata alergi~ni na salicilati (aspirin). Konzerviranite sokovi i 
drugite bezalkoholni pijalaci so benzoeva kiselina ili benzoati mo`e da 
predizvikaat crven osip po ko`ata i anafilakti~en {ok. Vo prisustvo na 
drugite aditivi, kako {to e tartrazinot (E102), benzoevata kiselina 
predizvikuva hiperaktivnost kaj decata.  
 Isto taka, vo bezalkoholnite osve`itelni pijalaci koi sodr`at natrium 
ili kalium benzoat vo prisustvo na askorbinska ili eritorbinska kiselina, 
utvrdeno e spontano formirawe na benzen vo niski koncentracii vo zavisnost 
od uslovite na skladirawe/~uvawe i prisustvoto na metalite kako katalizatori 
na reakcijata. Procesot se zabrzuva pod dejstvo na svetlina i toplina, a se 
inhibira vo prisustvo na {e}eri i soli na etilen diamin tetraocetnata 

kiselina (EDTA). Benzenot mo`e da se formira i vo sokovite bez dodatok na 
konzervansi, osobeno vo sokovite od plodovi koi sodr`at prirodni benzoati i 

askorbinska kiselina. So ispituvawata koi gi napravila FDA vo SAD vo 
periodot 2005-2006 godina, utvrdeno e deka vo nekoi pijalaci koncentracijata 

na benzenot e povisoka od 5 ppb, {to e dozvolena koncentracija vo vodata za 
piewe vo SAD207. Ne postojat dostapni literaturni podatoci za potencijalniot 
rizik po `ivotot i zdravjeto na lu|eto od izlo`enost na benzenot preku 
bezalkoholnite konzervirani sokovi. 
 
 

                                                           
207

 Dozvolenata koncentracija na benzen vo vodata za piewe spored preporakite na SZO e 10 ppb 

(g/L), odnosno 1,0 ppb spored EU regulativata. 
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17.2.2 Sulfur dioksid 
 Aditivot E220, sulfur dioksid (SO2), se upotrebuva za konzervirawe na 
bezalkoholni pijalaci, beli vina, suvo ovo{je i zelen~uk, za~inski smesi, 
biskviti i drugi proizvodi. Dejstvoto e posilno izrazeno vo kisela sredina. 
Poradi negovite oksidira~ki svojstva, sulfur dioksidot mo`e da ja namali 

koncentracijata na vitaminot C vo nekoi proizvodi. Prifatliviot dneven vnes 
za sulfur dioksid e 0,7 mg/kg telesna masa. 
 

 Zdravstven rizik 
 Koncentracijata na sulfur dioksidot pogolema od 25 mg/L vo vinoto 
mo`e da predizvika glavobolka i ma~nina kaj ~uvstvitelnite lica. Isto taka, 
licata so astma mo`e da dobijat t.n. sulfitna astma koja se manifestira so 
zgolemen krven pritisok, emfizem, crvenilo po ko`ata i kowuktivitis. Vo 

organizmot, ovoj aditiv ja namaluva apsorpcijata na vitaminot B1 (tiamin). 
Sulfur dioksidot se nao|a na listata na alergeni vo EU koi mora jasno i 
vidlivo da bidat deklarirani na proizvodite. Me|utoa, proizvoditelite na 
hrana imaat obvrska da go deklariraat ovoj alergen samo ako e dodaden vo 

koncentracii pogolemi od 10 mg/kg ili 10 mg/L. Ne se prepora~uva ~esto 
konsumirawe na proizvodite so pogolemi  koncentracii na sulfur dioksid.  
 

17.2.3 Butil hidroksianizol  

 Aditivot E320 (Butylhydroxyanisole, BHA), e sinteti~ki antioksidans, 
smesa na dve izomerni supstancii, slika 113, koj gi spre~uva oksidativnite 
promeni na mastite, boite i aromite, naj~esto vo kombinacija so galatite 
poradi sinergisti~koto dejstvo. Stabilen e na visoka temperatura i poradi toa 
se upotrebuva vo proizvodstvoto na pekarskite proizvodi, maslo za jadewe, 
margarin, puter, koncentrati za supa, za~inski smesi i dr. Prifatliviot 

dneven vnes za BHA e 0,5 mg/kg telesna masa. 
 

 
Slika 113. Hemiska struktura na butil hidroksianizol  

(smesa na dve izomerni supstancii) 

  
 Zdravstven rizik 

 Aditivot BHA predizvikuva zgolemuvawe na koncentracijata na 
holesterolot i masnite kiselini vo krvta i alergiski reakcii vo organizmot. 

Vo prisustvo na povisoki koncentracii na vitamin C (E300) se formiraat 
slobodni radikali koi mo`e da predizvikaat o{tetuvawe na DNK. Ne se 
upotrebuva vo hranata za deca, bidej}i predizvikuva hiperaktivnost. Se 
karakterizira so kancerogeno i estrogeno dejstvo. Ovoj aditiv e zabranet vo 
Japonija od 1958 godina. 
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17.2.4 Butilhidroksitoluen  

 Aditivot E321 (Butylhydroxytoluene, BHT), slika 114, e sinteti~ki 
antioksidans so ograni~ena upotreba vo prehranbenata, kozmeti~kata i 
farmacevtskata industrija. Mo`e da predizvika o{tetuvawe na crniot drob, 
hemoragii (krvavewa) vo organizmot, migrena ili alergiski reakcii. 

Prifatliviot dneven vnes za BHT e 0,05 mg/kg telesna masa. 
 
 

 
 

Slika 114. Hemiska struktura na butil hidroksitoluen 

 
17.3 Regulatori na kiselost i kiselini 
 Se upotrebuvaat za regulirawe i odr`uvawe na kisela ili alkalna 
sredina na proizvodot so {to se regulira vkusot i istovremeno, se prodol`uva 
rokot na traewe. Naj~esto se upotrebuvaat ocetna kiselina (260), mle~na 
kiselina (E270), limonska kiselina (E330) i vinska kiselina (E334).  
 

17.4 Stabilizatori 
 Stabilizatorite se aditivi koi obezbeduvaat stabilnost na strukturata 
i bojata na prehranbenite proizvodi. Tie pripa|aat vo grupata aditivi koi se 
primenuvaat za zgusnuvawe, `elatinirawe, emulgirawe ili za zadr`uvawe na 
vlagata vo proizvodite. Na primer: kako stabilizatori na bojata vo mesoto, 
ribite i odredeni vidovi sirewe (ka{kaval), naj~esto se koristat nitratite i 
nitritite.  
 

17.4.1 @elezo (II) glukonat 
 Aditivot E579 t.n. crna supstancija, slika 115, e `elezna sol na 
glukuronskata kiselina. Se primenuva kako stabilizator na bojata vo 
obrabotkata na maslinkite so cel dobivawe uniformna crna boja. Dozvolenata 

koncentracija  na aditivot E579 vo maslinkite e 150 mg/kg.   
 

 Zdravstven rizik 
 Sekojdnevnoto konsumirawe na crnite maslinki mo`e da pridonese vo 

odr`uvawe na normalnoto nivo na feritin208 vo krvta. Prifatliviot dneven 
vnes za `elezo (II) glukonatot e 0,8 mg/kg telesna masa. Vo dozvoleni 
koncentracii e bezbeden, no mo`e da predizvika gastrointestinalni 
naru{uvawa. Se upotrebuva kako dodatok na hranata za terapija na anemija pri 
deficit na `elezo vo organizmot. Negovata upotreba vo SAD e ograni~ena samo 
za boewe na maslinkite.  
 

                                                           
208

 Feritin e univerzalen intracelularen protein za koj se vrzuva `elezoto vo organizmot. Se 
deponira vo crniot drob, slezinkata, skeletnite muskuli i koskenata srcevina. Malo 
koli~estvo feritin se nao|a i vo krvta. 
 



261 

 

 
Slika 115. Hemiska struktura na `elezo (II) glukonat 

 

17.5 Emulgatori 
 Emulgatorite se aditivi koi ovozmo`uvaat dobivawe stabilni smesi od 
supstanciite koi po svojata hemiska priroda ne mo`e da se me{aat, kako {to se 
vodata i masloto, i na nivnite smesi so drugite supstancii. Od grupata na 
aditivi emulgatori, naj~esto se koristat lecitinite (E322), mono- i 
digliceridite na masnite kiselini (E471), kako i emulgatorskite soli, kako 
{to se fosfatite (E339-E341, E343, E450-E452) i solite na limonskata 
kiselina (E331-E333).  
 

17.6 Zasiluva~i na vkus  
 Aditivite koi se dodavaat vo hranata za pottiknuvawe ili za 
podobruvawe na dejstvoto na prisutnite aroma se ozna~uvaat kako zasiluva~i na 
vkusot. Na~esto se primenuvaat glutamatite (E621-E625) vo razli~ni vidovi 
proizvodi, kako {to se melni~ki proizvodi, kolbasi, mesni konzervi, margarin, 
majonez, morski proizvodi, makala, supi, za~inski smesi, ~ips, senf, sinteti~ki 
sladila, bezalkoholni pijalaci i gumi za xvakawe.   
 

17.6.1 Glutaminska kiselina 
 Aditivot E620, slika 116, e aminokiselina od rastitelno ili 
`ivotinsko poteklo. Se upotrebuva za zasiluvawe na vkusot i kako zamena za 
sol vo melni~kata i pekarskata industrija, vo proizvodstvoto na testeninite, 
solenite biskviti i drugite vidovi proizvodi. 
 
 

 
Slika 116. Hemiska struktura na glutaminska kiselina 

  

 Zdravstven rizik 
 Visoki koncentracii na glutaminskata kiselina vo hranata mo`e da 
predizvikaat pojava na t.n. sindrom na kineska kujna so vko~anetost i trnewe na 
ekstremitetite i grbot, srcebiewe, glavobolka, op{ta slabost na organizmot i 
alergiski reakcii. Prodol`enata izlo`enost mo`e da predizvika o{tetuvawe 
na nervnite kletki {to se povrzuva so nevrodegenerativnite bolesti, kako {to 
se Alchajmerova i Parkinsonova bolest. Nema definirana vrednost za 
prifatliviot dneven vnes vo organizmot. Vo tek e nova procenka na rizikot 
pri izlo`enost na ovoj aditiv vo EU.  
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17.6.2 Glutamat 
 Aditivot E621 e natriumova sol na glutaminskata kiselina (mono-

natriumglutamat, MSG) ili glutamat, slika 117. Toj e eden od naj~estite 
prirodni aditivi koi se upotrebuvaat vo proizvodstvoto na melni~ko-pekarski 
proizvodi, testenini, soleni biskviti, topeno sirewe, masti, margarin, makala, 
supi, za~inski smesi, senf, gumi za xvakawe i dr.  
 

 
Slika 117. Hemiska struktura na mononatrium glutaminat 

 
 Isto taka e zastapen vo morskite ribi i mesoto, soja sosot, parmezanot i 
drugite vidovi sirewe, gabi, domati i ovo{je. Mnogu ~esto se nao|a vo smesa so 

guanilnata (gvanilna) kiselina ili guanozin monofosfatot (GMP), E626, i 
inozinska kiselina ili inozin monofosfat (IMP), E630, karakteristi~ni 
nukleotidi od rastitelno poteklo, koi se primenuvaat kako aditivi vo hranata. 

Istovremeno, ovie supstancii go potenciraat dejstvoto na glutamatot, koj ѝ 
dava so~en i pikanten vkus na hranata. Mnogu ~esto se upotrebuva vo 
podgotovkata na tradicionalnata aziska odnosno kineska hrana. 
 

 Zdravstven rizik 
 Glutamatot gi stumulira glutamat receptorite koi se nao|aat na jazikot 
i istovremeno vo mozokot kade imaat uloga na nevrotransmiter. Golemo 
koli~estvo glutamat vo hranata kaj ~uvstvitelnite lica mo`e da predizvika 
ma~nina, povra}awe, srcebiewe, bolki vo gradite, depresija, hiperaktivnost, 
potencirawe na sostojbite na astma i alergiski rinitis, pojava na glavobolka, 
vrtoglavica, zamor, dezorientacija, `ed, naru{uvawe na vidot ili promena na 
raspolo`enieto. Optimalnite koncentracii na glutamatot vo hranata se 0,2-
0,5%, a pri koncentracii od 1% hranata ima karakteristi~en sladok vkus. 
 Kaj eksperimentalnite `ivotni se zabele`ani razli~ni promeni i 
o{tetuvawe na mozokot. I pokraj toa {to e prirodna hemikalija, soznanijata 
dobieni od nau~nite studii uka`uvaat na sinergisti~ko dejstvo i potencirawe 
na nesakanite efekti na drugite sinteti~ki aditivi. Sodr`inata na glutamat 
vo prehranbenite proizvodite mora da bide vidlivo istaknata na deklaracijata 
na proizvodot.    
 

17.7 Zasladuva~i 
 Vo ovaa grupa supstancii za zasladuvawe se vbrojuvaat aditivite koi se 

zamena za {e}erot ({e}erni alkoholi209 ili polioli) i ve{ta~kite 
zasladuva~i. Ovie aditivi im davaat sladok vkus na hranata i pijalacite.  
 Vo sporedba so {e}erot (saharoza), aditivite koi se zamena za {e}erot, 
kako {to se sorbitol (E420), manitol (E421), izomalt (E953), maltitol (E965), 
laktitol (E966) i ksilitol (E967), imaat okolu 40% pomalku kalorii. Vo 

                                                           
209

 Se narekuvaat {e}erni alkoholi poradi prisustvoto na primarnata ili sekundarnata 

hidroksilna grupa vo molekulata, so op{ta formula H(HCHO)n+1H. 
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deklaracijata od proizvodite koi sodr`at polioli pove}e od 10% mora da stoi 

dobro vidliv napis „zgolemen vnes mo`e da predizvika laksativno210 dejstvo“. 
 Od ve{ta~kite zasladuva~i, naj~esto se primenuvaat acesulfam-K (E950), 
aspartam (E951), ciklaminska kiselina (E952) i saharin (E954). Se 
karakteriziraat so mnogu posladok vkus vo sporedba so {e}erot i nemaat 
kalori~na vrednost. Tie ja namaluvaat potrebata za vnes na {e}eri vo 

organizmot, predizvikuvaat zdebeluvawe, pojava na {e}erna bolest (Diabetes 

melitus tip 2)211, metaboli~ki naru{uvawa, drugi nesakani efekti, kako {to se 
rak, migrena, naru{uvawe na funkcijata na bubrezite, crniot drob, 
imunolo{kiot sistem, kako i naru{uvawe na aktivnosta na crevnata 

mikroflora212.   
 

17.7.1 Acesulfam K 
 Acesulfam K, aditiv E950, slika 118, e ve{ta~ki zasladuva~ koj se 
karakterizira so 200-pati posladok vkus od {e}erot (saharoza) i nema 
energetska vrednost. Stabilen e na visoka temperatura i poradi toa se 
primenuva vo proizvodstvoto na pekarski proizvodi, biskviti, kola~i, 
bezalkoholni gazirani pijalaci, gumi za xvakawe bez {e}er, kako i vo 
proizvodstvoto na lekovi.    
 

 
Slika 118. Hemiska struktura na acesulfam K 

  

 Zdravstven rizik 
 Vo organizmot, ne se prepora~uva vnes na aditivot E950 vo koli~estvo 

pogolemo od 9 mg/kg telesna masa. Prodol`enata izlo`enost mo`e da 
predizvika zdebeluvawe na organizmot, o{tetuvawe na DNK i pojava na rak kaj 
eksperimentalnite `ivotni. 
 

17.7.2 Aspartam  
 Poslednite nekolku godini aspartamot ili aditivot E951,  e vo fokusot 
na vnimanieto na nau~nata i stru~nata javnost poradi informaciite vo vrska 
so bezbednata upotreba na ovoj aditiv. Toj e eden od najevtinite ve{ta~ki 

zasladuva~i koj od 1981 godina so odobrenie na FDA se upotrebuva vo 
prehranbenata industrija vo proizvodstvoto na pove}e od 6000 proizvodi, kako 
{to se gazirani dietetski sokovi, energetski pijalaci, aromatizirani vodi, 

                                                           
210 Laksativi (purgativi) se lekovi, supstancii ili prehranbeni proizvodi koi go pottiknuvaat 
prazneweto na debeloto crevo.  
211

 [e}erna bolest tip 2 ili adulten dijabetes e naru{uvawe na metabolizmot vo organizmot 
{to se karakterizira so zgolemeno nivo na glukozata vo krvta poradi relativniot deficit na 
insulinot. Kaj {e}ernata bolest tip 1 postoi apsoluten deficit na insulin vo organizmot. 
212

 Harpaz, D.; Yeo, L.P.; Cecchini, F.; Koon, T.H.P.; Kushmaro, A.; Tok, A.I.Y.; Marks, R.S.; Eltzov, E. 

Measuring Artificial Sweeteners Toxicity Using a Bioluminescent Bacterial Panel. Molecules 2018, 23, 2454. 

https://doi.org/10,3390/molecules23102454, dostapno na 16.10.2018. 
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konditorski proizvodi, bonboni, kola~i, gumi za xvakawe bez {e}er, preparati 

za slabeewe, OTC lekovi213
 i drugi proizvodi.  

 Aspartamot, slika 119, se karakterizira so 200 pati posladok vkus od 

konzumniot {e}er  saharozata i so mala kalori~na vrednost. Sostaven e od 2 
aminokiselini, i toa: aspartinska (asparaginska) kiselina i fenilalanin vo 
forma na metil ester, koi me|usebno se povrzani so slabi hemiski vrski. Vo 
proizvodstvoto na aspartam se koristat i novi tehnologii, na primer 

proizvodstvo od genetski modificirani bakterii, (E.coli).   
 

 
Slika 119. Hemiska struktura na aspartam 

 
Zdravstven rizik 
Aspartinska kiselina e neesencijalna aminokiselina koja mo`e da se 

sintetizira vo ~ovekoviot organizam ili da se vnesuva preku hranata. 
Zastapena e vo mnogu proizvodi od rastitelno i `ivotinsko poteklo, na primer 
vo avokado, asparagus, melasa od {e}erna repka, dive~, ostrigi i kolbasi. Vo 
organizmot, u~estvuva vo sintezata na nekoi hormoni i kako nevrotransmiter 
vo odr`uvaweto na normalnata funkcija na nervniot sistem. Fenilalaninot e 
aminokiselina koja e zna~ajna za sintezata na nekoi nevrotransmiteri i 
hormoni vo mozokot, kako {to se epinefrinot i dopaminot koi vlijaat na 
raspolo`enieto na lu|eto.  
 Vo organizmot, aditivot E951 se razgraduva do jonskata forma na 

aspartinskata kiselina  aspartat, metanol i fenilalanin koj predizvikuva 
nesakani efekti kaj licata so retka nasledna bolest, t.n. fenilketonurija ili 
naru{uvawe na metabolizmot na fenilalaninot. Vi{okot na fenilalaninot, 
dopolnitelno mo`e da ja vlo{i sostojbata na organizmot. Poradi toa na 
deklaracijata od proizvodite koi sodr`at aspartam mora da stoi dobro vidliv 
napis „sodr`i izvor na fenilalanin“. Prifatliva dnevna doza za aspartam e 50 

mg/kg (FDA) ili 40 mg/kg (EFSA). 
 Spored podatocite dobieni od ispituvawata na amerikanskata Agencija 
za za{tita na `ivotnata sredina, izvr{eni vo periodot od 1981 do 1995 godina, 
aspartamot mo`e da predizvika pojava na mnogu zaboluvawa kaj lu|eto, kako {to 
se: sistemski lupus (avtoimuno zaboluvawe), hemiska ~uvstvitelnost, 
multipleks skleroza, o{tetuvawe na DNK, razli~ni limfomi i tumori na 
mozokot, dijabetes, epilepsija, Parkinsonova ili Alchajmerova bolest. Se 
vbrojuva vo grupata na t.n. „ekscitoksini“, bidej}i ja stimulira produkcijata na 
nevrotransmiterite so koi kletkite vo centralniot nerven sistem me|usebno 
komuniciraat. Prodol`enata izlo`enost vo kombinacija so glutaminskata 

                                                           
213

 Vo prevod od angliski jazik, Over-the-counter (OTC) drugs, zna~i lekovi koi se izdavaat ili 
prodavaat na potro{uva~ot bez recept od zdravstven rabotnik. Lekovite bez recept, na primer, 
za ka{lica, nastinka, protiv bolki, hipersenzitivni reakcii i kinetozi-bolesti na dvi`ewe, 
dostapni se vo proda`ba vo aptekite, supermarketite, benzinskite pumpi i dr. 
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kiselinaglutamat, mo`e da predizvika intenzivna ekscitacija i te{ki 
o{tetuvawa na nervnite kletki. Na temperatura povisoka od 30 o

C,  aspartamot 
se razgraduva na toksi~ni bioprodukti, kako {to se aspartilfenilalanin, 2,5-

diketopiperazin (DKP) i metanol. So ponatamo{na biotransformacija vo 
crniot drob, metanolot se metabolizira vo toksi~ni metaboliti, formaldehid 
i mravska kiselina, koi mo`e da predizvikaat nesakani efekti vrz nervnite 
kletki vo uslovi na prodol`ena izlo`enost.  

i. Formaldehid, e poznat nevrotoksin i doka`an kancerogen. Predizvikuva rak na 
ko`ata, astma, o{tetuvawe na retinata i ima genotoksi~no i teratogeno 
dejstvo. Izlo`enost na organizmot so niski koncentracii se manifestira so 
vrtoglavica, gadewe, povra}awe, glavobolki, bolki vo gradite ili zamor.   

ii. Mravska kiselina, e visokotoksi~na kumulativna supstancija koja se 
koncentrira vo mozokot, bubrezite, muskulite i drugite organi, naj~esto vo 
sostojbi poznati kako voved vo acidoza vo organizmot. Ne postojat podatoci za 
ispituvawe na toksi~nost na mravskata kiselina dobiena od aspartamot vo 
organizmot na lu|eto ili drugite cica~i.  

iii. Aspartat, vo visoki koncentracii vo mozokot predizvikuva osloboduvawe na 
slobodnite radikali, koi go o{tetuvaat nervnoto tkivo.  

iv. Diketopiperazin, e sporeden produkt na metabolizmot na aspartamot koj ~esto 
se povrzuva so pojavata na tumori na mozokot. 

 
 Ako efektot na hemikaliite vo organizmot zavisi prvenstveno od 
nivnata doza, toga{ na~eloto na Paracelzius e po~etna osnova za nesoglasuvawe 
i razli~noto tolkuvawe na faktite me|u nau~nicite. Dali koli~estvoto na 
sozdadenite bioprodukti e dovolno tie da predizvikaat toksi~en efekt vo 
organizmot ili nivniot efekt mo`e da se zgolemi kako rezultat na 
sinergisti~koto dejstvo vo kombinacija so mnogu drugi hemikalii?  
 Na ova pra{awe se obidele da odgovorat nau~nicite od Univerzitetot vo 
Liverpul, VB, so naodite od dvegodi{nite istra`uvawata objaveni vo nau~noto 

spisanie Toxicological Sciences
214

 koi uka`uvaat deka vo kombinacija so drugite 
aditivi, kako {to se mononatriumglutamat (E621) i sinteti~kite boi, 

briljantin sino (E133) i hinolin `olta (E104), aspartamot ima mnogu posilno 
izrazeno toksi~no dejstvo vrz nervnite kletki na eksperimentalnite `ivotni, 
gluvci. Isto taka, rezultatite od ispituvawata sprovedeni od Ramacini 

fondacijata za onkologija i prirodni nauki215 vo Bolowa vo 2005 godina, 
uka`uvaat na kancerogeno dejstvo na aspartamot koe se manifestira so dnevna 

doza od 20 mg/kg telesna masa, {to e ponisko vo odnos na ADI vo SAD i EU. 
EFSA, FDA i mnogu drugi agencii za kontrola i bezbednost na hranata gi 
otfrlaat rezultatite od ovie i drugite ispituvawa koi se izvedeni vo 
poslednite nekolku godini, kako studii koi ne se sprovedeni transparentno i 
po utvrdeniot protokol. Denes, aspartamot se primenuva vo pove}e od 130 
dr`avi vo svetot.  
 

                                                           
214

 Karen Lau W. Graham McLean Dominic P. Williams C. Vyvyan Howard. Synergistic Interactions between 

Commonly Used Food Additives in a Developmental Neurotoxicity Test. Toxicological Sciences, Volume 90, 

Issue 1, 1 March 2006, Pages 178–187, https://doi.org/10,1093/toxsci/kfj073, dostapno na 12.10.2018. 
215

 Soffritti M., Belpoggi F., Esposti D.D, Lambertini L., Tibaldi E., Rigano A. First Experimental 

Demonstration of the Multipotential Carcinogenic Effects of Aspartame Administered in the Feed to Sprague-

Dawley Rats. Environmental Health Perspectives, Vol, 114 (3), March 2006. The Cesare Maltoni Cancer 

Research Center of the European Ramazzini Foundation of Oncology and Environmental Sciences, 

Italija. https://doi.org/10,1289/ehp.8711, dostapno na 12.10. 2018. 
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17.7.3 Ciklaminska kiselina 

 Aditivot E952  ciklaminskata kiselina, so nejzinite soli ciklamati, 
naj~esto natrium, kalium i calcium ciklamat, e ve{ta~ki zasladuva~ so 30-50 
pati posladok vkus od saharozata, bez energetska vrednost. Strukturata na 
ciklamiskata kiselina e pretstavena na slikata 120. Se sintetizira so hemiska 
reakcija na sulfonirawe na cikloheksaminot. 
 

 
Slika 120. Hemiska struktura na ciklaminska kiselina 

 

 Zdravstven rizik 
 Kaj eksperimentalnite `ivotni, aditivot E952 predizvikuva zastoj vo 
rastot, o{tetuvawe na gastrointestinalniot trakt, crniot drob, bubrezite, 
nadbubre`nata i {titna `lezda, rak na mo~niot meur, namalena plodnost i 
pojava na teratogeno dejstvo. Prifatliviot dneven vnes kaj lu|eto ne smee da 

bide pogolem od 7 mg/kg telesna masa. Ciklaminskata kiselina i nejzinite soli, 
ciklamati predizvikuvaat migrenozni bolki. So biotransformacija na 

ciklamatite vo organizmot se dobiva metabolitot cikloheksilamin (C6H13N), 
koj se karakterizira so potencijalno genotoksi~no dejstvo. Ciklamatite imaat 
doka`ano mutageno i potencijalno kancerogeno dejstvo. Ovoj aditiv e zabranet 
vo SAD, Velika Britanija, Severna Koreja, Filipini i dr. 
 

17.7.4 Saharin 

 Aditivot E954  saharin i negovite soli, naj~esto natrium, kalium i 
kalcium saharin, e prviot sintetiziran ve{ta~ki zasladuva~i koj se 
karakterizira so 300-500 pati posladok vkus od saharozata, bez kalori~na 
vrednost. Strukturata na saharinot e pretstavena na slikata 121. Vo po~etokot 
se sintetiziral od toluenot, dodeka denes se dobiva so hemiska sinteza od o-
hlortoluenot ili ftalnata kiselina. Vo zavisnost od koncentracijata, hranata 
so dodatok na saharin mo`e da dobie metalen ili gor~liv vkus. Saharinot i 
negovite soli se upotrebuvaat vo proizvodstvoto na mnogu aromatizirani 
bezalkoholni i alkoholni pijalaci, mle~ni proizvodi i deserti so namalena 
kalori~na vrednost, proizvodi na baza na `itarki, sladoled, bonboni, kola~i, 
kako i vo lekovite. Prifatliviot dneven vnes za saharinot i negovite soli se 

procenuva na 2,5-5,0 mg/kg telesna masa. Mo`e da se upotrebuva vo kombinacija 
so drugite zasladuva~i, kako {to se ciklamatite i aspartamot. 
 

 
Slika 121. Hemiska struktura na saharin 
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 Zdravstven rizik 
 Vo po~etokot na 80-tite godini na minatiot vek, saharinot be{e 
zabranet za upotreba poradi pojavata na citotoksi~ni i genotoksi~ni efekti, 
rak na mo~niot meur i maligni promeni na {titnata `lezda, evidentirani kaj 
eksperimentalnite `ivotni. Me|utoa, i pokraj soznanijata od procenkata na 
rizikot i opasnosta za `ivotot i zdravjeto na lu|eto, najmnogu kako rezultat na 
silniot pritisok na javnosta, ovoj zasladuva~ vo 90-tite godini na minatiot vek 
povtorno e vklu~en na pozitivnata lista, no ovoj pat so nova sinteza i so 
izmeni vo obele`uvaweto. Imeno, na deklaracijata na proizvodite koi sodr`at 
saharin mora da stoi dobro vidliv napis „sodr`i saharin koj predizvikuva rak 

kaj eksperimentalnite `ivotni“. Vo dene{no vreme, saharinot se upotrebuva vo 
pove}e od 100 dr`avi vo svetot. 
 

17.7.5 Sukraloza 

 Aditivot E955  sukraloza, slika 122, e ve{ta~ki zasladuva~, hloriran 
jaglevodorod koj se dobiva so hlorirawe na saharozata. Toj e 500-600 pati 
posladok od saharozata, bez kalori~na vrednost. 
 

 
Slika 122. Hemiska struktura na sukraloza 

  
 Sukralozata se upotrebuva vo proizvodstvo na alkoholni i bezalkoholni 
pijalaci, ovo{no vino, jabolkov ocet, senf, niskokalori~ni proizvodi, kako 
{to se kola~i, sladoled, mle~ni proizvodi, xemovi, marmaladi, dietetska hrana 
za posebni medicinski potrebi, pekarski proizvodi, bonboni, vafli, gumi za 

xvakawe bez {e}er i dr. Prifatliviot dneven vnes za sukralozata e 15 mg/kg 
telesna masa.  
 

 Zdravstven rizik 
 Aditivot E955 se smeta za bezbeden, me|utoa ne se prepora~uva negovo 

~esto konsumirawe. Spored nekoi nau~ni istra`uvawa216, mo`e da predizvika: 
≠ naru{uvawe na normalnata crevna flora; 
≠ zgolemen rizik od pojava na zdebeluvawe i dijabetes; 
≠ namaluvawe na brojot na eritrociti i pojava na anemija pri dozi 

od 1500 mg/kg; 
≠ zgolemena neplodnost kaj ma`i so namalena produkcija na sperma i 

mozo~ni lezii pri visoki dozi; 
≠ zgolemuvawe na bubrezite i kalcifikacija; 
≠ zgolemen rizik od pojava na spontan abortus i smrtnost (23%) kaj 

eksperimentalnite `ivotni (zajci); 

                                                           
216

 Schiffman.S., Rother K. Sucralose, a synthetic organochlorine sweetener: Overview of biological issues. 

Journal of Toxicology and Environmental Health, Part B, 16:399–451, 2013.  

DOI: 10,1080/10937404.2013.842523, dostapno na 12.10,2018. 
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≠ bioakumulacija vo organizmot; 
≠ potencijalni interakcii so nekoi lekovi; 
≠ migreni i alergiski reakcii kaj lu|e ~uvstvitelni na dekstroza i 

maltodekstrin; 
≠ o{tetuvawe na DNK ili genotoksi~no dejstvo; i 
≠ formirawe na toksi~ni soedinenija, kako {to se hlorpropanolite 

so zagrevawe na prehranbenite proizvodi. 
 

17.7.6 Neotam 

 Aditivot E961  neotam, e ve{ta~ki zasladuva~ i zasiluva~ na vkusot so 
7000-13000 pati posladok vkus od saharozata. Neotamot, slika 123, e hemiski 
stabilen, mnogu sli~en na aspartamot, i izvor na fenilalaninot. Se upotrebuva 
vo proizvodstvo na slatko-kiselo konzervirano ovo{je i zelen~uk, senf, 
deserti, sladoled i bonboni so namalena kalori~na vrednost, aromatizirani 
bezalkoholni i alkoholni pijalaci, xemovi, marmeladi, proizvodi od ovo{je, 
`itarki, dietetska hrana za posebni medicinski potrebi, pekarski proizvodi, 
dodatoci na hranata i drugi vidovi proizvodi. Prifatliviot dneven vnes za 

neotam e <2 mg/kg telesna masa. 
 

 
 

Slika 123. Hemiska struktura na neotam 
  

Zdravstven rizik 
Neotamot predizvikuva naru{uvawe na metaboli~kite procesi kaj 

izlo`enata populacija na eksperimentalnite `ivotni (gluvci), i zgolemuvawe 
na koncentracijata na nekoi masni kiselini, lipidite i holesterolot. 

 
17.7.7 Taumatin 

 Aditivot E957  taumatin, e ve{ta~ki zasladuva~ i zasiluva~ na vkusot 
so 2500 pati posladok vkus od saharozata. Toj e smesa na proteini izolirani od 

plodot na tropskoto rastenie Thaumococcus Danielli Bennett. Stabilen e na 
povisoka temperatura i promena na pH na sredinata, rastvorliv e vo voda i 
alkoholen rastvor. Deluva sinergisti~ki vo smesa so drugite zasladuva~i. 
Mo`e da se dobie od genetski modificirani surovini. Nema definirana 

vrednost za ADI. Se upotrebuva vo proizvodstvoto na pekarskite proizvodi, 
kako i za zasladuvawe na vina, prerabotki od ovo{je, aromatizirani 
bezalkoholni pijalaci, sladoled, bonboni, ~okoladi, vitaminsko-mineralni 
dodatoci na hranata, gumi za xvakawe bez {e}er vo zemjite ~lenki na EU, 
[vajcarija, Kanada, Izrael, Meksiko, Avstralija, Nov Zeland, Ju`na Afrika i 
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Japonija, a vo SAD se upotrebuva kako aroma. Vo retki slu~ai mo`e da 
predizvika alergiski reakcii na respiratorniot sistem.   
 

17.8 Sekvestranti 
 Sekvestrantite se aditivi koi gi vrzuvaat odnosno kompleksiraat jonite 
na nekoi metali prisutni vo prehranbenite proizvodi i na toj na~in go 
inaktiviraat nivnoto dejstvo. Poradi toa, ovie aditivi se upotrebuvaat kako 
konzervansi. Ako se upotrebuvaat zaedno vo smesa so antioksidansite go 
zgolemuvaat nivnoto dejstvo vo proizvodite koi sodr`at masti i masla. 

Aditivot E451  natrium trifosfat, slika 124, e naj~esto primenetiot od ovaa 
grupa aditivi, i toa vo proizvodstvoto na pekarski proizvodi, topeni sirewa, 
mle~ni pijalaci, sladoled, pra{ok za pudinzi i kremi, rastitelni proizvodi, 
alkoholni pijalaci, ovo{ni vina, kako i za povr{inska obrabotka na meso i 
ribi.  
 

 
Slika 124. Hemiski kompleks na metalen katjon so natrium trifosfat 

 

 Zdravstven rizik  
 Polifosfatite sekvestranti se karakteriziraat so slaba toksi~nost, 

LD50, peroralno za glu{ec e >1000 mg/kg. Ne poka`uvaat mutageno, kancerogeno 
ili toksi~no reproduktivno dejstvo. Solite na polifosfatnite anjoni imaat 
slabo nadraznuva~ko dejstvo vrz ko`ata i sluzoko`ata. Vo visoki koncentracii 
vo organizmot, polifosfatite mo`e da interferiraat so resorpcijata na 
kalciumot, magneziumot i `elezoto. Predizvikaat povra}awe, dijareja, 
namaluvawe na krvniot pritisok, cijanoza ili muskulni gr~evi. 
 
 Aditivite vo hranata se neophodni supstancii i potreba na sovremeniot 
na~in na `iveewe. Ottamu se postavuvaat barawata za postojan monitoring i 
evaluacija na rezultatite od toksikolo{kite, fiziolo{kite i mnogute drugi 
nau~ni studii za da mo`e da se proceni rizikot i opasnosta od izlo`enost na 
aditivite, osobeno vo kombinacija so bezbroj drugi toksi~ni hemikalii na koi 
potro{uva~ite, lu|eto sekojdnevno se izlo`eni. Na toj na~in tie }e imaat 
vistinski informacii, pravo na izbor i mo`nost da gi izbegnat nesakanite 
sostojbi, kako {to se alergii, nepodnoslivost ili zgolemena hemiska 
~uvstvitelnost. Spored dosega{nite nau~ni soznanija, direktivi, regulativi i 
zakoni, upotrebata na dozvolenite aditivi e sigurna, a konsumiraweto na 
hranata koja sodr`i dozvoleni koncentracii ne pretstavuva rizik po `ivotot i 
zdravjeto na lu|eto. Sekako, do nekoja sledna nesakana sostojba vo zavisnost od 
dozata i vremeto na izlo`enost. Na~eloto na umerenost, raznovidnost i 
pravilnite naviki vo ishranata na lu|eto, denes, se vistinskata garancija za 
odr`uvaweto na nivnoto fizi~ko i mentalno zdravje. 
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18. VITAMINI  

 
 Vitaminite ili „amini na `ivot“217

, pretstavuvaat bioaktivni nisko-
molekularni supstancii, kofaktori na kompleksnite enzimski sistemi koi se 

neophodni za enzimskata kataliza vo organizmot. Вo sostav na hranata, 
вitaminite se zastapeni vo mnogu mali koli~estva. Lu|eto i `ivotnite ne gi 
sintetiziraat site ovie supstancii. Samo nekolku od niv, kako {to se 

vitaminite B2, B3, B5 i K se sintetiziraat vo organizmot so u~estvo na crevnata 
mikroflora, dodeka vitaminot D3 se sintetizira vo kletkite od ko`ata pod 
vlijanie na UV svetlinata. Isto taka, ako hranata sodr`i dovolno koli~estvo 
provitamin karoten toga{ organizmot mo`e da go sintetizira vitaminot A. 
Vitaminite ne obezbeduvaat energija ili strukturna poddr{ka na kletkite, tie 
se esencijalni organski supstancii neophodni za normalnoto funkcionirawe, 
rastot i razvojot na organizmot.   
 Poznati se pove}e od 20 vitamini218 koi se klasificirani vo dve grupi i 

toa: lipofilni, vitamin A, D, E i K, i hidrofilni, vitamin B1 (tiamin), B2 

(riboflavin), B3 (niacin), B5 (pantotenska kiselina), B6 (piridoksin), B7 

(biotin, vitamin H), B9 (folna kiselina), B12 (kobalamin) i vitamin C. 
Lipofilnite vitamini naj~esto se kompleksi t.n. vitameri so sli~ni 
strukturi. Klasifikacijata na vitaminite se vr{i spored biolo{kata i 
hemiska aktivnost, a ne spored nivnata struktura. Sekoj naziv za vitaminot se 
odnesuva na brojot na vitamerite ili zbirot na razli~nite hemiski supstancii 
koi manifestiraat sli~na biolo{ka aktivnost povrzana so odreden vitamin. 
Imeno, nazivot vitamin A obedinuva nekolku razli~ni vitameri koi se 
ozna~uvaat kako vitamin A. ^etiri od niv se karoteni koi poteknuvaat od 
zelen~ukot, kako {to se morkov, diwa i kajsija. Ostanatite vitameri se 
retinolot i negovite derivati koi poteknuvaat od prehranbenite proizvodi od 
`ivotinsko poteklo. Tie se nekolku pati poefikasni supstancii vo organizmot 
otkolku karotenite. Poradi toa, soznanieto za potekloto na vitamerite vo 
sostavot na vitaminite e zna~ajna informacija za potro{uva~ite koi koristat 
vitamini kako dodatoci na ishranata, bidej}i site vitameri ne vlijaat na ist 
na~in vo organizmot. Vitamerite vo organizmot mo`e da se transformiraat vo 
aktivniot oblik na vitaminot, ili da se preveduvaat me|usebno eden vo drug so 

biohemiska transformacija219.  
 Vitaminite imaat razli~ni biohemiski funkcii. Vitaminot A ili 
nekoi od negovite vitameri go reguliraat rastot i diferencijacijata na 

kletkite i tkivata, dodeka vitaminot D go regulira metabolizmot na 

                                                           
217

 Nazivot vitamin go vovel polskiot biohemi~ar Kasimir Funk (Casimir Funk, 1884-1967) vo 
1911 godina. Toj uspeal da ja izolira supstancijata (tiamin ili vitamin B1) so koja go spre~il 
vospalenieto na nervite (nevritis) kaj piliwata so ishrana zbogatena so ovaa supstancija, 
podocna nare~ena anti beri-beri faktor. Funk bil ubeden deka ovoj „vitamin“ e neophoden za 
`ivotot i deka e hemiski amin. Spored negovata hipoteza nekolku bolesti, kako {to se rahitis, 
pelagra, celiakija i skorbut mo`e da se izle~at so upotreba na vitaminite vo ishranata. 
218

 Bukvite A, B, C i drugi im se dodeluvaat na vitaminite spored redosledot na nivnoto 
otkrivawe. Edinstveniot isklu~ok e vitaminot K, otkritie na danskiot istra`uva~ Henrik 

Dam (Henrik Dam, 1895-1976), na koj mu e dodelen nazivot od po~etnata bukva na zborot 
„Koagulacija“.  
219 Retinal (vitamin A aldehid) se dobiva so oksidacija na retinolot (vitamin A1) vo prisustvo 
na enzimot retinal reduktaza i enzimskiot kofaktor ili koenzim nikotinamid adenin 

dinukleotid (NAD/NADH). So oksidacija na retinalot, se dobiva retinolna kiselina-vitamin 
A kiselina. 
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mineralnite supstancii. Vitaminot E i vitaminot C deluvaat kako 
antioksidansi, a smesata na vitaminite od grupata B deluvaat kako enzimski 
kofaktor. Spored nau~nite procenki, rezervite na vitaminite neophodni za 
odr`uvawe na normalnite fiziolo{ki funkcii vo organizmot se dovolni za 
period od edna do nekolku nedeli. Poradi toa, potrebno e kontinuirano 
snabduvawe na organizmot so vitamini, naj~esto preku hranata. Vo slu~aj na 
namalen vnes ili slaba apsorpcija na vitaminite vo organizmot, patolo{kite 
sostojbi nare~eni hipovitaminozi se manifestiraat so zaedni~ki simptomi, 
kako {to se zamor, srcebiewe, bolki vo muskulite i zglobovite i mnogu drugi 
karakteristi~ni simptomi vo zavisnost od vidot na vitaminot. Hroni~niot 
nedostatok na vitaminite vo organizmot predizvikuva pojava na avitaminoza so 
specifi~ni simptomi za sekoj vitamin. Hipervitaminozite predizvikani so 
predozirawe od vitamini se retki, no ovaa pojava t.n. vitamanija postojano 
prisutna poslednite godini, osobeno vo razvienite zemji, stanuva alarmantna 
poradi sè pogolemata popularnost i nekontroliranata upotreba na razli~ni 

vitaminski preparati. Vitaminite A i D mnogu lesno mo`e da predizvikaat 
hipervitaminozi vo organizmot.   
 

18.1 Liposolubilni vitamini 
 

18.1.1 Vitamin A 
Vitaminot A e golema grupa na nezasiteni organski soedinenija vo koja 

se vklu~eni retinol (vitamin A1, vitamin A alkohol), 3,4-dehidroretinol 

(vitamin A2), retinolna kiselina (vitamin A kiselina), retinal (vitamin A 
aldehid), vitamin A ester (retinil ester), neo vitamin A (stereoizomer na 

vitamin A1 so 70-80% od biolo{kata aktivnost na vitamin A1) i soedinenijata 

so provitaminska aktivnost (provitamin A karotenoidite), kako {to se , , 
karoten, koi se neophodni za rastot i razvojot na organizmot, i normalnoto 
funkcionirawe na imunolo{kiot sistem, slika 125.  

Karotenoidite se organski pigmenti, polinezasiteni soedinenija koi se 
delat na dve golemi strukturni grupi, i toa: karoteni i ksantofili. 

Molekulata na βkarotenot vo svojata struktura ima dva jononski prstena 

koi se va`ni za provitaminskata aktivnost. Vo organizmot, karotenot vo 

prisustvo na enzimotkaroten dioksigenaza, kislorodot i `ol~nite soli, 
hidrolizira na dve molekuli retinal ili vitamin A aldehid. Isto taka, 

karotenot i karotenot se prekursori na vitaminot A. Ksantofilite 
nemaat provitaminska vrednost. 

  

Zdravstven rizik    
Vo organizmot vitaminot A se vnesuva vo forma na negovite vitameri, 

retinol (vitamin A1), retinil estri, 3,4-dehidroretinol (vitamin A2) i drugi 
retinoidi prisutni vo proizvodite od `ivotinsko poteklo, kako {to se ribi i 
ribino maslo, crn drob, jajca, mleko, puter i sirewe. Isto taka, vitaminot A vo 

forma na , , karoten so provitaminska aktivnost se vnesuva vo 
organizmot so konsumirawe morkovi, kajsija, domati, slatki kompiri, papaja, 
mango i mnogu drugi proizvodi od rastitelno poteklo. Vo crniot drob, 

karotenite mo`e da se prevedat vo razli~ni vitameri na vitaminot A (A1 i A2), 
no samo vo slu~aj na nedostatok vo organizmot. Poradi toa, predoziraweto so 
karotenite od sve`iot zelen~uk, sok ili drugi rastitelni proizvodi vo osnova 
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ne predizvikuvaat toksi~ni efekti vo sporedba so retinolot i negovite 
derivati od `ivotinsko poteklo. Vo zavisnost od polot, vozrasta i sostojbata 
na organizmot mo`e da se procenat potrebite za vitamin A, i toa za doen~iwa i 

mali deca od 400-600 g/den, za vozrasni lica (ma`i/`eni) od 600-800 g/den i 

1000-1200g/den220 za `eni vo tek na bremenost i laktacija.  
   

 

a/   
 

b/  
 

v/  
 

g/   
 

Slika 125. Hemiska struktura na vitamin A:  

a/ retinol;  b/ retinil acetat;  v/ -karoten;  g/ -karoten 
 

 Dolgotrajnata izlo`enost na visoki dozi na vitaminot A, kaj poedinci, 
mo`e da se manifestira so umor, gubewe na apetitot, dermatitis ili muskulni 
bolki. Simptomite is~eznuvaat otkako }e prestane izlo`enosta na organizmot 
so vitamin A. Nedostatokot na vitamin A vo organizmot, naj~esto predizvikuva 

o{tetuvawe na vidot t.n. no}no slepilo221 i bleda i suva ko`a. Nekoi  
supstancii, kako {to se citralite od portokalite i limonite, enzimot 
lipoksidaza od sve`ata soja i vitaminot E, mo`e da go inhibiraat efektot na 
vitaminot A. 

                                                           
220 Edinica na aktivnost se izrazuva vo retinal ekvivalent (RE) ili internacionalni edinici 

(IU); 1 RE=1 g na retinol=6 g na karoten; ili 1 IU=0,3 g na retinol=0,34 g na retinil 

acetat=0,6 g na karoten. 
221

 Vo analite na istorijata e evidentiran eksperimentot na Hipokrat, okolu 500 godini pr.n.e. 
vo obid za lekuvawe na pojavata na no}no slepilo, peroralno so smesa od crn drob i med.  
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Vitamerite na vitaminot A imaat sli~en mehanizam na dejstvo kako i 
steroidnite hormoni. Kontinuiranata izlo`enost na dnevni dozi pogolemi od 

20 mg vitamin A predizvikuva seriozno truewe koe se manifestira so 
glavobolki, povra}awe, konstipacija (zapek), pigmentacija na ko`ata, opa|awe 
na kosata i dr. Prekumernata izlo`enost na vitaminot A i nikotinskata 
kiselina mo`e da predizvika teratogen efekt vo organizmot. Rizikot od 
pojavata na deformacii na liceto, srceto, timusot (gradna `lezda) i nervniot 
sistem na deteto e mnogu visok ako bremenite `eni se izlo`eni na pove}e od 10 

mg vitamin A, dnevno.  
Isto taka, vitaminot A ja inhibira patolo{kata delba na kletkite i na 

toj na~in ja spre~uva pojavata na rak na ko`ata, belite drobovi, mo~niot meur, 
hranoprovodnikot i `eludnikot kaj eksperimentalnite `ivotni. Sli~en efekt 

imaat i karotenoidite. Najzastapeniot karoten vo rastitelniot svet e -

karotenot, prisuten vo smesa so -karotenot naj~esto vo morkovot i vo hranata 
od rastitelno poteklo bogata so hlorofil. Go inhibira rakot na debeloto 
crevo i pankreasot kaj staorcite i rakot na ko`ata kaj gluvcite predizvikan od 

UV svetlinata. Pokraj toa, -karotenot e silen antioksindans.  

Hranata bogata so karoteni i visokite koncentracii na -karotenot vo 
krvta go namaluvaat rizikot od pojava na rak na belite drobovi. Me|utoa, pri 

izlo`enost na visoki dozi -karoten (>20 mg/den) kaj strasnite pu{a~i go 
zgolemuva rizikot od pojava na rak na belite drobovi i debeloto crevo. 

Pri~inite zo{to -karotenot deluva taka ne se poznati vo celost. Se smeta 

deka -karotenot gi stimulira enzimite vo metaboli~kata faza I, osobeno 
citohrom P450 (CYP) enzimite koi gi aktiviraat potencijalnite kancerogeni 
supstancii vo ~adot od cigarite i drugite sekundarni kancerogeni supstancii. 

Genot CYP1A1 (citohrom P450, familija 1, subfamilija A, polipeptid 1) i 
genot CYP1A2 na sli~en na~in ja kataliziraat aktivacijata na aromati~nite 
amini, polihloriranite bifenili, dioksini i policikli~ni aromati~ni 

jaglevodorodi. CYP2A genot ja katalizira aktivacijata na butadienot, 
heksametilfosforamidot i nitrozaminite, dodeka aktivacijata na olefinite i 

halogeniranite jaglevodorodi e katalizirana od genot CYP2B1. Genot CYP3A ja 
katalizira aktivacijata na aflatoksinite, 1-nitropirenot i policikli~nite 
aromati~ni jaglevodorodi vo silni genotoksi~ni supstancii. Isto taka, 
reaktivnite kislorodni vidovi koi poteknuvaat od ~adot na tutunot mo`e da ja 

kataliziraat oksidacijata na -karotenot vo toksi~ni metaboliti. Slu~ajot so 
pu{a~ite i karotenot poka`uva kolku slo`eni i neo~ekuvani mo`e da bidat 
nesakanite efekti pri istovremeno (sinergisti~ko) dejstvo na nekolku 
(ne)poznati supstancii vrz organizmot.  

 
18.1.2 Vitamin D 
 Vitaminot D e grupa na nekolku liposolubilni supstancii koi se 
karakteriziraat so sekosteroidna struktura i antirahiti~en efekt vo 

organizmot. Najzna~ajni supstancii od ovaa grupa se vitaminot D2 ili 

ergokalciferol koj go ima vo rastitelnata hrana i vitaminot D3 ili 
holekalciferol zastapen vo hranata od `ivotinsko poteklo. Vitaminot D 
zaedno so nekoi drugi vitamini, minerali i hormoni se odgovorni za 
apsorpcijata na kalciumot od digestivniot trakt i negovata akumulacija vo 
organskiot del od koskite. Vo hranata, so isklu~ok na ribite i ribinoto maslo, 

koncentracijata na vitaminot D3 e nezna~itelna. Vo rastenijata i gabite 
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vitaminot D2 se sozdava od ergosterolot222, pod vlijanie na UV svetlinata, 
slika 126, dodeka vitaminot D3 se sozdava vo kletkite na ko`ata od 7-

dehidroholesterolot (provitamin D3, analog na holesterol), isto taka pod 
vlijanie na UV svetlinata, slika 127. Vo zavisnost od polot, vozrasta i 
profesionalnata aktivnost, prepora~anite dnevni potrebi za vitaminot D vo 
organizmot se procenuvaat od 0,005 do 0,02 mg.   
 
 

      
ergosterol    vitamin D2 (ergokalciferol)  

 
Slika 126. Transformacija na ergosterol vo vitamin D2 

(ergokalciferol) pod vlijanie na UV svetlina 
 

 

 
 7-dehidroholesterol   vitamin D3 (holekalciferol) 

 
Slika 127. Transformacija na 7-dehidroholesterol vo vitamin D3 

(holekalciferol) pod vlijanie na UV svetlina 
  
 Zdravstven rizik   

Glavnata uloga na vitaminot D e odr`uvawe na normalnoto nivo na 
kalcium i fosfor vo krvta. Akutnoto truewe so vitaminot D so edine~ni dozi 
od 15 mg kaj doen~iwata i 50 mg kaj vozrasnite se manifestira so gadewe, 
povra}awe, gubewe na apetitot, bolki vo zglobovite, naizmeni~na konstipacija 

i dijareja. So dozi koi se povisoki od 25 mg kaj doen~iwata i 100 mg kaj 
vozrasnite mo`e da predizvika o{tetuvawe na bubrezite i nervnoto tkivo vo 
organizmot.  

 Toksi~nata doza za vitaminot D e malku povisoka od prepora~anata 
dnevna doza. Dolgotrajnata izlo`enost na dnevni dozi od 1 do 2 mg mo`e da 
predizvika truewe poradi bioakumuliraweto na kristalite od kalcium 

                                                           
222

 Supstancija prisutna vo rastitelnoto maslo. 
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karbonat i/ili kalcium fosfat vo razli~nite organi. Simptomite na truewe se 
manifestiraat so zabaven rast na organizmot, demineralizacija na koskite, 
ireverzibilna akumulacija na kalciumot vo mekite tkiva i krvta, poradi {to 
mo`e da nastane o{tetuvawe na srceto, belite drobovi i bubrezite, 

hipertenzija, akuten pankreatitis i dr. Vitaminot D vo visoki dozi ima 
teratogeno dejstvo koe se manifestira so zastoj vo fizi~kiot i mentalniot 

razvoj na decata. Letalnata doza, LD50, za vitaminot D, oralno, za ku~e e 13 
mg/kg. 

  
18.1.3 Vitamin E 
 Vitaminot E e zaedni~ki naziv za osum prirodni liposolubilni 

vitameri ili tokoli, kako {to se itokoferol i 

itokotrienoli. Sekoj vitamer ima specifi~na biolo{ka aktivnost 
vo organizmot. Vitaminot E za prvpat e identifikuvan vo 1936 godina, kako 
dietetski faktor na plodnost za eksperimentalnite `ivotni, staorci. Nazivot 

tokoferol (tokos=dete, ra|awe i pherein=da nosi, ili da ima) vo osnova e zna~aen 
faktor koj ja ovozmo`uva ili ja odr`uva bremenosta. 

Glavnata aktivna supstancija e tokoferol ~ija stuktura e pretstavena 
na slikata 128. Za razlika od drugite vitamini, sinteti~kata forma na 

tokoferolot, podgotvena od izofitol ne e identi~na so negovata prirodna 
forma, no sodr`i sedum dopolnitelni epimeri na tokoferolot. Ova e 
pri~inata zo{to sinteti~kiot vitamin e pomalku aktiven vo odnos na 
prirodniot vitamin E. Ne postojat dostapni podatoci za mo`nite nesakani 
efekti na sinteti~kite epimeri.  

 
 

 
  

Slika 128. Hemiska struktura na tokoferol 
 

Zdravstven rizik   
Tokolite se zastapeni naj~esto vo masloto od p~enka, p~enica i soja, vo 

margarin, orevi, semiwa i zelen~uk. Vitaminot E e silen antioksidans koj ja 
spre~uva oksidacijata na mastite, se odnesuva kako enzimski kofaktor, go 
za{tituva integritetot na kleto~nata membrana, go spre~uva zgrut~uvaweto na 
krvta bez da predizvika nesakani efekti koi se karakteristi~ni za aspirinot. 
Vlijae pozitivno vrz funkcijata na tiroidnata `lezda kaj zdravite lica. 

Vitaminot E vo doza 400 IU go namaluva rizikot za pojava na srcevi zaboluvawa. 
Vitaminot E e slabo toksi~en. Prepora~anata dnevna doza za tokolite e 

3-13 mg. Izlo`enost na povisoki dozi od 400 mg }e predizvika pojava na 
toksi~ni efekti, kako {to se vospalitelni procesi na mukoznata membrana na 
ustata i usnite so ili bez oralni ulceracii, kreatinourija, glavobolka, 
alergiska reakcija, zamaten vid, dijareja i dr. Vitaminot E e agonist na 
vitaminot A. Ispituvawata so eksperimentalnite `ivotni poka`ale deka 
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vitaminot E vo dozi koi se nekolkupati povisoki od prepora~anite mo`e da ja 

poremeti apsorpcijata na vitaminite A, D i K. Vitaminot E se upotrebuva kako 
dodatok na ishranata, za spre~uvawe na mozo~en izliv i srcev udar, kako 
supstancija koe mo`e da go zabavi procesot na stareewe i kako za{tita na 
organizmot od zagaduvaweto vo `ivotnata sredina.  

 

 18.1.4 Vitamin K 
Vo sostavot na vitaminot K se nao|aat strukturno sli~ni, liposolubilni 

vitamini K1, K2 i K3, derivati na naftokinon, koi me|usebno se razlikuvaat 
spored strukturata na nivnite strani~ni sinxiri. Vitaminot K1 
(fitomenadion, filokinon), ~ija hemiska struktura e pretstavena na slikata 
129, e neophoden za sintezata i aktivacijata na golem broj proteinski faktori 

koi vlijaat na koagulacijata na krvta, kako {to se protrombin (faktor II) i 
prokonvertin.  

Vitaminot K1 e zastapen vo sve`iot zelen~uk (spana}, zelka, karfiol, 
asparagus), a vitaminot K2 (menakinon) vo proizvodite od `ivotinsko poteklo, 
kako {to se tele{koto meso, svinskiot xiger, mlekoto i jajcata. Vo organizmot, 

sinteti~kiot vodorastvorliv vitamin K3 se preveduva vo vitamin K2. Za 
vozrasnite, prepora~anite dnevni potrebi za vitaminot K se 70-140 µg. Vo 

odnos na ostanatite vitamini A, D i E, vitaminot K brzo se metabolizira vo 
crniot drob. 

 

 
Slika 129. Hemiska struktura na vitamin K1 (fitomenadion) 

 
Zdravstven rizik   
Vo visoki dozi koi pove}e pati ja nadminuvaat prepora~anata dnevna 

doza, vitaminot K1 e relativno netoksi~en. Me|utoa, prodol`enata izlo`enost 
kaj malite deca so visoki dozi na fitomenadion mo`e da predizvika 
naru{uvawe na nervniot sistem i hemoliti~ka anemija, poradi o{tetuvawe na 
eritrocitite.  

 

Vitaminot K3 (menadion), slika 130 e prekursor na vitaminot K1. Vo 
zavisnost od dozata, vitaminot K3 se karakterizira so ograni~ena toksi~nost vo 
organizmot poradi negovata reakcija so prisutnite sulfhidrilni grupi.  

 

 
Slika 130. Hemiska struktura na vitamin K3 (menadion)  
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Mo`e da predizvika hemoliti~ka anemija poradi nedostatok na enzimot 

G6PD, hiperbilirubinemija kaj doen~iwata i drugi nesakani efekti. 
Dodatocite na ishranata so menadion se zabraneti vo komercijalnata proda`ba, 
poradi negovata potencijalna toksi~nost za lu|eto.   

Toksi~nosta na vitaminite koi se rastvorlivi vo mastite ne mo`e da se 
objasni vo celost, poradi nivnite interakcii vo organizmot. Visokite 
koncentracii na eden od ovie liposolubilni vitamini mo`e da ja namali 
toksi~nosta na drugiot vitamin ili da gi namali negovite nesakani efekti. Vo 
visoki koncentracii vo organizmot, vitaminot E mo`e da bide za{tita od 

prisustvoto na visokite koncentracii na vitaminite A i D, dodeka vitaminot 
K e zna~aen vo za{titata od visokite koncentracii na vitaminot A. Isto taka, 
nedostatokot na eden ili pove}e od ovie vitamini mo`e da go potenciraat 

toksi~niot efekt na drugite vitamini. Toksi~nite efekti na vitaminite A i D 
mo`e da se potenciraat vo prisustvo na vitaminot E i/ili nedostatok na 
vitaminot K. Vitaminite A i E me|usebno se antagonisti. Poradi toa treba da 
se po~ituvaat dnevnite prepora~ani dozi za liposolubilnite vitamini koi se 
vnesuvaat vo organizmot preku hranata i/ili dodatocite na hranata, osven za 
medicinski opravdani celi so specifi~na vitaminska terapija. 

 

18.2 Hidrosolubilni vitamini 
 

18.2.1 Vitamin B1  

 Vitaminot B1 (tiamin, aneurin), slika 131a, e prviot otkrien vitamin od 

grupata na B vitamini. Vo forma na tiaminpirofosfat, slika 131b, vitaminot 

B1 e koenzim na nekolku zna~ajni enzimi, kako {to se piruvat dehidrogenazata i 
fosfoketolazata, koi imaat zna~ajna uloga vo metabolizmot na glukozata, 
aminokiselinite i lipidite. @itarkite, gravot, gra{okot, kikirikite, ribite 

i mesoto se dobri izvori na vitaminot B1.  
 

a/      b/  
 

Slika 131. Hemiska struktura na a/ vitamin B1 (tiamin);  
b/ aktiven koenzim na tiaminpirofosfat  

 

Vitaminot B1 se razgraduva vo prisustvo na sulfitite (SO3
2-), koi kako 

konzervansi se dodavaat vo hranata. Reakcijata na razgraduvawe se zabrzuva vo 

kiselata sredina. Prepora~aniot dneven vnes za B1 e 1-2 mg. So isklu~ok na 
retkata pojava na super~uvstvitelna reakcija kaj nekoi lica pri peroralen vnes 

na 5-10 mg vitamin B1, ne se poznati drugi nesakani efekti ili toksi~ni 
reakcii. Hroni~noto gladuvawe i/ili alkoholizmot se naj~estite pri~ini za 

nedostatok na vitaminot B1 vo organizmot. Poradi toa mo`e da se pojavi bolest 
beri-beri koja se manifestira so nesakani efekti vrz kardiovaskularniot i 
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nervniot sistem, kako {to se tahikardija, respiratorno naru{uvawe, 
polinevritis, muskulna slabost na organizmot, bolki i konvulzii.  

 

18.2.2 Vitamin B2 
 Vitaminot B2 (riboflavin), slika 132, go producira crevnata 
mikroflora i lesno se resorbira vo organizmot. Toj e neophoden za 

iskoristuvaweto na kislorodot, kako i za aktivacijata na vitaminot B6 
(piridoksin). Vitaminot B2, kako riboflavin koenzim, u~estvuva vo 
metabolizmot na folnata kiselina, piridoksinot, vitaminot K, niacinot i vo 
funkcioniraweto na nadbubre`nite `lezdi. Isto taka, u~estvuva i vo 
formiraweto na eritrocitite i produkcijata na antitelata. Ima silno 
izrazeni antioksidativni svojstva. 
 

 
Slika 132. Hemiska struktura na vitamin B2 (riboflavin) 

 
Zdravstven rizik   

 Nedostatokot na vitaminot B2 mo`e da predizvika vrtoglavica, 
naru{uvawe na sonot, dermatitis, opa|awe na kosata, zastoj vo rastot, bolesti 
na o~ite, vospalenie na ustata i jazikot, o{tetuvawe na ko`ata i dr. 

Prepora~aniot dneven vnes za ovoj vitamin e 1,6-2,6 mg. Vitaminot B2 e 
relativno netoksi~en poradi slabata rastvorlivost vo organizmot.  

 
18.2.3 Vitamin B3 

 Vitaminot B3 poznat kako niacin ili vitamin PP, postoi vo dve formi i 
toa: nikotinska kiselina (slika 133a) i nikotinamid ili amid na nikotinska 
kiselina (slika 133b). I dvete formi gi zadovoluvaat potrebite na organizmot. 

Niacinot deluva kako koenzim na nikotinamid adenin dinukleotidot (NAD
+) i 

nikotinamid adenin dinukleotid-fosfatot (NADP
+).  

 

a/    b/  

 
Slika 133. Hemiska struktura na vitamin B3 (niacin): 

a/ nikotinska kiselina;  b/ nikotinamid 
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 Vitaminot B3 se nao|a vo proizvodite od rastitelno i `ivotinsko 
poteklo. Prepora~aniot dneven vnes za niacinot e 13-19 mg, dodeka toksi~nata 
doza e 50-100 pati pogolema od prepora~anata dnevna doza.   
 

 Zdravstven rizik   
 Trueweto so vitaminot B3 se manifestira so crvenilo na liceto, 
dijareja, o{tetuvawe na crniot drob i drugi pojavi. Najmalata dnevna doza na 

niacinot koja mo`e da predizvika hepatitis iznesuva 1 g. Vo praktikata e 
evidentiran slu~aj na hepatotoksi~no dejstvo so peroralen vnes na 300 mg 
niacin223. Visoki dozi na nikotinska kiselina od 1,5 do 4,0 g se koristat za 
namaluvawe na nivoto na holesterolot vo krvta, kako i na trigliceridite vo 
plazmata.   
 

18.2.4 Vitamin B6 

 Vitaminot B6 se sre}ava vo nekolku biolo{ki aktivni formi, kako {to 
se piridoksin (alkohol), piridoksal (aldehid) i piridoksamin (amin), slika 
134 a/b/v. Nivnite fosforilirani formi, kako {to se piridoksal fosfatot i 
piridoksamin fosfatot u~estvuvaat kako koenzimi vo biohemiskite procesi. 

Vo organizmot, vitaminot B6 e neophoden za normalnoto funkcionirawe na 
metabolizmot na proteinite (aminokiselini), jaglehidratite i mastite, kako i 

za formiraweto na nevrotransmiterite, hormonite ili enzimite. Vitaminot B6 
se sre}ava vo proizvodite od rastitelno i `ivotinsko poteklo. Vo dodatocite 
na hranata e zastapen vo forma na piridoksin. Vo zavisnost od polot, vozrasta i 
fiziolo{kata sostojba na organizmot (fizi~kata aktivnost, bremenost ili 

laktacija), prepora~aniot dneven vnes za vitaminot B6 e 0,1-2,0 mg. Toksi~nata 
doza e 1000 pati pogolema od prepora~aniot dneven vnes.  
 
 
 

 
  a/            b/           v/ 
 

Slika 134. Hemiska struktura na aktivni formi na vitamin B6: 
a/ piridoksin;  b/ piridoksal;  v/ piridoksamin 

 

                                                           
223 Energetskite pijalaci sodr`at smesa na nekolku B vitamini (B3, B6, B9 i B12), smesa na 
energetski supstancii (glukuronolakton, jabolkova kiselina, kofein, citikolin, fenilalanin, 
taurin, tirozin) i hidroliti~ki enzimi. Sekojdnevnata izlo`enost na organizmot so niacin 
(B3) preku energetskiot pijalak go zgolemuva rizikot za pojavata na hepatotoksi~noto dejstvo, 
koe e posilno izrazeno vo uslovi na prodol`ena izlo`enosta na organizmot so alkohol. Vo 
dostapnata stru~no-nau~na literatura nema informacii za toksikolo{kiot profil na 
supstanciite prisutni vo energetskite pijalaci, ili za nivnite interakcii vo proizvodot ili 
vo organizmot. Poradi toa treba da se izbegnuva prodol`enata izlo`enost na energetskite 
pijalaci, dodeka konsumiraweto kaj decata treba da bide strogo kontrolirano.  
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Zdravstven rizik   
 Prodol`enata izlo`enost na dozi od 2 do 5 g mo`e da predizvika bolki 
vo stapalata, pote{kotii vo odeweto i silna senzorna nevropatija koja se 
karakterizira so degeneracija i nekroza na perifernite i centralnite 
senzorni nevroni. Dolgotrajnata izlo`enost na visoki dozi mo`e da 
predizvika pote{kotii pri rabota so malite predmeti poradi gubewe na 
~uvstvoto za dopir so racete. Mehanizmot na toksi~noto dejstvo na 
piridoksinot ne e poznat vo celost.  
 

18.2.5 Vitamin C 
 Vitaminot C ili askorbinska kiselina, slika 135 e hidrosolubilna 
supstancija i silen fiziolo{ki antioksidans. Vo organizmot e neophoden za 

biosintezata na kolagenot i L-karnitinot, nekoi nevrotransmiteri i enzimi, i 
za normalno funkcionirawe na imunolo{kiot sistem. Vo regeneracijata na 

reduciranata forma na tokolite, vitaminot C deluva sinergisti~ki vo 

prisustvo na vitaminot E. Prepora~aniot dneven vnes na vitamin C, peroralno, 
za vozrasen ~ovek e 60 mg.  
 

 

 
  L-askorbinska kiselina  L-dehidro-askorbinska kiselina 
 

Slika 135. Hemiska struktura na vitamin C (askorbinska kiselina) 
 

Zdravstven rizik   
 Vitaminot C vo dozi od 500 mg/den ne pretstavuva rizik po zdravjeto na 
lu|eto. Me|utoa vo dozi od 2 do 3 g mo`e da predizvika gastrointestinalni 
naru{uvawa, povra}awe, dijareja, glavobolka, nesonica, crvenilo na ko`ata i 
drugi simptomi, osobeno ako se vnesuva peroralno na prazen `eludnik. Isto 

taka, ovie dozi na vitamin C se toksi~ni za lu|eto koi imaat vrodena ili 
steknata predispozicija za formirawe na kalcium oksalatni kamewa vo 
bubrezite ili mo~niot meur. Imeno, del od vnesenata askorbinska kiselina 
preku hranata vo organizmot se preveduva vo dehidroaskorbinska kiselina koja 

ponatamu se metabolizira vo oksalna kiselina. Dnevna doza od 3 g vitamin C go 
zgolemuva koli~estvoto na oksalatite koi minuvaat niz bubrezite i mo~niot 

meur. Visokite dozi na vitaminot C mo`e da ja namalat produkcijata na 
progesteronot od `oltoto telo224 vo prvite nekolku nedeli od bremenosta, so 
{to mo`e da se predizvika pojava na spontan abortus. Vitaminot C ja spre~uva 
apsorpcijata na bakarot vo organizmot ili se vrzuva so nego i go eliminira od 

                                                           
224

 Mala privremena endokrina struktura koja la~i progesteron i estrogeni hormoni, 
esencijalna za vospostavuvawe i odr`uvawe na bremenosta na `enata.  
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organizmot. Bakarot e esencijalen element i kofaktor na mnogu zna~ajni 
enzimi vo organizmot.  

 Vitaminot C mo`e da ja zgolemi apsorpcijata na `elezoto vo organizmot. 
Od tie pri~ini licata so retki zaboluvawa, kako {to se talasemija225 i 

hemohromatoza226, so vnesuvawe na visoki dozi na vitamin C vo organizmot vo 
su{tina se trujat so `elezo. Kaj licata na koi im e dijagnosticirano genetsko 
naru{uvawe poradi nedostatok na enzimot glukoza-6-fosfat dehidrogenaza, 

visokite dozi na vitaminot C mo`e da predizvikaat hemoliti~ka anemija vo 
organizmot so nesakani efekti. Ottamu, na~eloto na Paracelzius „dozata gi 
pravi supstanciite da se otrov“ e univerzalno za site supstancii. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                                           
225

 Nasledna genetska bolest koja se manifestira so namaleno nivo na hemoglobin i eritrociti 
vo krvta. 
226

 Opteretuvawe na organizmot so `elezo ili negovo akumulirawe od o{tetenite tkiva poradi 
nasledni pri~ini ili metaboli~ki naru{uvawa. 
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