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Введение. Инфузории Тетрахимена пириформис достаточно широко извест-
ны в качестве тест-организма, используемого в токсико-биологических исследова-
ниях [2; 7; 8], что объясняется сходством основных этапов обмена веществ этих 
простейших с высшими животными. 

Поскольку использование последних в качестве моделей для определения па-
раметров токсичности различных веществ и соединений требует существенных 
материальных затрат (наличие вивария, содержание и кормление животных, дли-
тельность опыта и т.д.) и небезупречно с этической точки зрения, возникает необ-
ходимость поиска альтернативных тест-организмов, которые позволяют проводить 
подобные исследования с целью последующей экстраполяции полученных данных 
на высших животных. Это позволит существенно ограничить объем проводимых 
исследований с использованием лабораторных животных с соответствующей эко-
номией времени и средств, а в некоторых случаях, возможно, и полностью их 
исключить. 
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Целью наших исследований было провести сравнительную оценку парамет-
ров токсичности различных веществ для инфузорий Тетрахимена пириформис 
и белых крыс, изучить их взаимосвязь и возможность использования результатов 
анализа на инфузориях для ориентировочного определения показателей токсич-
ности ксенобиотиков для высших животных. 

Материалы и методы исследований. Для сравнительной оценки параметров 
токсичности, определяемых в опытах на инфузориях и белых крысах, нами были 
взяты дозы различных веществ, вызывающие 50%-й летальный эффект при их вве-
дении в желудок лабораторных животных (белых крыс) — LD50, поскольку этот 
показатель является одним из самых распространенных в токсикологических ис-
следованиях. 

Количественные значения LD50 заимствованы нами из соответствующих ли-
тературных источников [1; 9—11] для следующих соединений: перманганата ка-
лия; сульфатов железа, меди и кадмия; нитрита натрия; нитрата калия, карбонатов 
лития и таллия; хлорида кобальта; фенола; хлороформа; ацетонитрила; этанола; 
резорцина; фурацилина; диметилсульфоксида; циодрина; хлорофоса; ДДВФ; ди-
ацетоксисцирпенола; Т-2 токсина. Многие из этих соединений имеют ветеринарно-
санитарное и экологическое значение как возможные загрязнители кормовых и пи-
щевых продуктов, а также объектов окружающей среды, используются в промыш-
ленности, сельскохозяйственном производстве и ветеринарной практике. 

Опыты на инфузориях проводились с определением основных тест-функций 
простейших — ростовой (генеративной) и поведенческой (хемотаксической) реак-
ций. При изучении ростовой реакции тетрахимен использовали ряд основных ме-
тодических подходов, изложенных в разработанных нами методических рекомен-
дациях [3; 6]. 

В опытах применяли пептонную среду, в которую вносили необходимое ко-
личество исследуемого вещества в различных концентрациях, ингибирующих рост 
инфузорий от минимального значения до полного (IC — ингибирующие концент-
рации). Анализ проводили во флаконах из-под антибиотиков в объеме среды 2 мл. 
Количество инокулята (3—5-суточная культура тетрахимен), вносимого во флако-
ны с средой и испытуемым веществом, составляло 0,05 мл. Контролем служила 
пептонная среда без добавления исследуемого токсиканта. 

Через 24 часа экспозиции под микроскопом определяли жизнеспособность 
инфузорий, затем клетки фиксировали каплей 5%-го спиртового раствора йода 
и подсчитывали их количество в камере Фукса-Розенталя. На основании результа-
тов подсчета выросших клеток определяли величины концентраций исследуемых 
соединений, вызывающих минимальную статистически достоверную задержку 
роста инфузорий по сравнению с контролем (ICмин), 50%-ю задержку роста (IC50) 

и полное его подавление, т.е. гибель инфузорий (IC100). 
Изучение поведенческой реакции тетрахимен осуществляли по разработан-

ному нами методу [4; 5] с использованием прибора «Биотестер-2». Растворы ис-
следуемых соединений готовили на дистиллированной воде в различных концент-
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рациях, обеспечивающих подавление хемотаксиса инфузорий от минимального 
значения до полного. 

При исследовании микотоксинов их растворяли в 10%-м водном растворе ди-
метилсульфоксида (ДМСО), а затем разбавляли полученный раствор в 10 раз, до-
водя концентрацию ДМСО до 1%, не оказывающую отрицательного влияния 
на инфузорий. Анализ проводили в фотометрических кюветах, куда вносили 
по 2 мл 3—5-суточной культуры инфузорий, выращенных на пептонной среде, за-
тем сверху наслаивали такой же объем раствора испытуемого вещества и через 
30, 45 и 60 минут проводили фотометрию верхнего слоя жидкости в приборе 
с целью определения концентрации инфузорий. Устанавливали концентрации ве-
ществ, вызывающих минимальное (ICмин), 50%-е (IC50) и полное подавление хемо-

таксической реакции инфузорий (IC100) по сравнению с контролем (дистиллиро-
ванная вода). 

Полученные данные подвергали статистической обработке с определением 
коэффициента корреляции между показателями токсичности, установленными для 
белых крыс (LD50), и ингибирующими концентрациями (ICмин, IC50, IC100), опреде-
ленными в опытах на инфузориях. На основании графических построений рассчи-
тывали математические формулы, отражающие их взаимосвязь. 

Результаты исследований. Полученные данные представлены в таблице, 
в которой приводятся также логарифмы параметров токсичности изученных со-
единений для белых крыс и инфузорий, использованные при построении графиков, 
отражающих взаимосвязь показателей LD50 и ингибирующих концентраций (IC). 

Анализируя результаты проведенных исследований, можно сделать вывод 
о том, что чувствительность инфузорий к различным веществам неодинакова, как 
неодинаковы и пределы чувствительности ростовой и поведенческой реакций тет-
рахимен. Минимальная концентрация соединений, ингибирующая ростовую ре-
акцию, может колебаться в довольно широких пределах — от сотых долей мг/л 
(диацетоксисцирпенол, Т-2 токсин) до нескольких тысяч мг/л (нитрат калия, ди-
метилсульфоксид, этанол). 

Аналогичная картина была и в отношении поведенческой реакции, которая 
начинала ингибироваться в диапазоне концентраций от 0,08 мг/л (диацетоксисцир-
пенол) до 40000 мг/л (диметилсульфоксид). 

Хемотаксис инфузорий оказался более чувствительным, чем ростовая реак-
ция, при индикации минимальных ингибирующих концентраций 8 из 21 изученно-
го вещества; обратная картина наблюдалась при биотестировании 9 соединений, 
а для 4 чувствительность обеих тест-функций была примерно равной. 

Из представленных в таблице данных видно также, что количественные зна-
чения LD50 изученных веществ в целом сопоставимы с величинами их ингибиру-
ющих концентраций (IC), выраженными в мг/л питательной среды, а для ряда 
соединений (перманганат калия, сульфаты меди и железа, нитрит натрия, ацето-
нитрил, резорцин и др.) они близки и в абсолютном значении, в особенности при 
сравнении LD50 с концентрациями, подавляющими ростовую реакцию инфузорий. 
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Таблица 

Сравнительная оценка параметров токсичности различных веществ 
для белых крыс и инфузорий (в скобках — логарифмы концентраций) 

Вещества LD50 для бе=
лых крыс, 

мг/кг 

Ингибирующая концентрация (IC) для инфузорий, мг/л 

ростовая (генеративная) 
реакция 

поведенческая 
(хемотаксическая) реакция 

ICмин IC50 IC100 ICмин IC50 IC100 

Перманганат калия 750 
(2,88) 

25 
(1,4) 

400 
(2,6) 

500 
(2,7) 

0,5 
(–0,3) 

10 
(1,0) 

100 
(2,0) 

Сульфат железа 533 
(2,73) 

50 
(1,7) 

250 
(2,4) 

5 000 
(3,7) 

50 
(1,7) 

1 000 
(3,0) 

5 000 
(3,7) 

Нитрит натрия 200,5 
(2,3) 

150 
(2,18) 

300 
(2,48) 

1 500 
(3,18) 

40 
(1,6) 

700 
(2,85) 

800 
(2,9) 

Нитрат калия 3 540 
(3,55) 

2 000 
(3,3) 

6 000 
(3,78) 

17 000 
(4,23) 

2 500 
(3,4) 

6 500 
(3,81) 

11 000 
(4,04) 

Карбонат лития 553 
(2,74) 

90 
(1,95) 

250 
(2,4) 

1 800 
(3,26) 

9 
(0,95) 

100 
(2,0) 

500 
(2,7) 

Карбонат таллия 15 
(1,18) 

75 
(1,88) 

150 
(2,18) 

700 
(2,85) 

1 
(0) 

8,5 
(0,93) 

1 000 
(3,0) 

Сульфат меди 450 
(2,65) 

420 
(2,65) 

750 
(2,88) 

2 400 
(3,38) 

0,4 
(–0,4) 

7,5 
(0,88) 

50 
(1,7) 

Сульфат кадмия 60 
(1,78) 

1 
(0) 

2,5 
(0,4) 

25 
(1,4) 

1 
(0) 

25 
(1,4) 

45 
(1,65) 

Хлорид кобальта 80 
(1,9) 

2 
(0,3) 

25 
(1,4) 

2 000 
(3,3) 

0,01 
(–2) 

5 
(0,7) 

3 000 
(3,48) 

Фенол 512 
(2,71) 

80 
(1,9) 

140 
(2,15) 

270 
(2,43) 

100 
(2,0) 

250 
(2,4) 

800 
(2,9) 

Хлороформ 1 750 
(3,24) 

1 
(0) 

300 
(2,48) 

1 800 
(3,26) 

100 
(2,0) 

500 
(2,7) 

2 500 
(3,4) 

Ацетонитрил 3 800 
(3,58) 

900 
(2,95) 

6 000 
(3,78) 

16 000 
(4,2) 

5 000 
(3,7) 

17 000 
(4,23) 

32 000 
(4,51) 

Этанол 8 500 
(3,93) 

4 500 
(3,65) 

8 500 
(3,93) 

28 000 
(4,45) 

15 000 
(4,18) 

20 000 
(4,3) 

40 000 
(4,6) 

Резорцин 239 
(2,38) 

22 
(1,34) 

90 
(1,95) 

910 
(2,96) 

0,1 
(–1,0) 

250 
(2,4) 

600 
(2,78) 

Фурацилин 600 
(2,78) 

43 
(1,63) 

150 
(2,18) 

240 
(2,38) 

0,1 
(–1,0) 

180 
(2,26) 

240 
(2,38) 

Диметилсульфок=
сид 

24 000 
(3,38) 

12 000 
(4,08) 

15 000 
(4,18) 

23 000 
(4,36) 

40 000 
(4,6) 

>80 000 
(4,9) 

— 

Циодрин 35 
(1,54) 

0,5 
(–0,3) 

3,0 
(0,48) 

25 
(1,4) 

100 
(2,0) 

150 
(2,18) 

300 
(2,48) 

Хлорофос 630 
(2,8) 

650 
(2,81) 

1 400 
(3,15) 

4 500 
(3,65) 

1 000 
(3,0) 

6 500 
(3,81) 

10 000 
(4,0) 

ДДВФ 80 
(1,9) 

2,5 
(0,4) 

30 
(1,48) 

150 
(2,18) 

150 
(2,18) 

250 
(2,4) 

450 
(2,65) 

Диацетоксис=
цирпенол 

7,3 
(0,86) 

0,015 
(–1,82) 

0,06 
(–1,22) 

0,25 
(–0,6) 

0,08 
(–1,1) 

1,25 
(0,1) 

10 
(1,0) 

Т–2 токсин 3,8 
(0,58) 

0,02 
(–1,7) 

0,05 
(–1,3) 

0,25 
(–0,6) 

0,5 
(–0,3) 

>10 
(1,0) 

— 

 

Сравнительная оценка данных параметров показала высокую степень их кор-
реляционной связи. Так, коэффициент корреляции (r) между LD50 и концентраци-
ями, угнетающими рост тетрахимен (ICмин, IC50 и IC100), равнялся, соответственно, 
0,99, 0,94 и 0,77; между LD50 и аналогичными концентрациями, ингибирующими 
хемотаксис — 0,99, 0,98 и 0,91. Данная взаимосвязь свидетельствует о том, что 
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в проявлении токсико-биологической реакции как высших животных, так и инфу-
зорий тетрахимен есть много общего, что является следствием сходства основных 
этапов обмена веществ. 

Разумеется, не все существующие токсиканты могут в одинаковой мере угне-
тать жизнедеятельность инфузорий и высших животных, поскольку видовые отли-
чия в чувствительности к тем или иным соединениям, которые, как известно, су-
ществуют и среди высших организмов, неизбежно будут оказывать на это влияние. 

Тем не менее полученные данные, свидетельствующие о высокой степени 
корреляционной связи параметров токсичности, определяемых на крысах и инфу-
зориях, позволяют использовать результаты анализа на тетрахименах с целью ори-
ентировочного определения концентраций веществ, которые могут вызывать ток-
сический эффект у высших организмов. 

Графическая взаимосвязь показателей токсичности (LD50 и IC) представлена 
на рисунке. 

 

 
Рис. Взаимосвязь логарифмов LD50 и IC 

(⎯⎯⎯ ростовая реакция; – – – – – поведенческая реакция) 

1) lg LD50 = 1,67 + 0,588 lg ICмин (r = 0,99; mr =0,031; n = 21; P < 0,01) 

2) lg LD50 = 1,20 + 0,625 lg IC50 (r = 0,94; mr =0,025; n = 21; P < 0,01) 

3) lg LD50 = 0,36 + 0,756 lg IC100 (r = 0,77; mr =0,091; n = 21; P < 0,01) 

4) lg LD50 = 1,87 + 0,455 lg ICмин (r = 0,99; mr =0,0004; n = 21; P < 0,01) 

5) lg LD50 = 1,38 + 0,450 lg IC50 (r = 0,98; mr =0,006; n = 21; P < 0,01) 

6) lg LD50 = 0,15 + 0,787 lg IC100 (r = 0,91; mr =0,03; n = 21; P < 0,01) 

Исходя из установленных зависимостей между LD50 и IC, нами предложен ряд 
формул, использование которых дает возможность расчета параметров токсично-
сти веществ для крыс на основании их биотестирования на инфузориях. 
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При определении ростовой реакции тетрахимен данные формулы имеют сле-
дующий вид: 

 lg LD50 = 1,67 + 0,588 lg ICмин; (1) 
 lg LD50 = 1,20 + 0,625 lg IC50; (2) 
 lg LD50 = 0,36 + 0,756 lg IC100. (3) 

При изучении поведенческой реакции инфузорий формулы расчета LD50 име-
ют следующий вид: 

 lg LD50 = 1,87 + 0,455 lg ICмин; (4) 
 lg LD50 = 1,38 + 0,450 lg IC50; (5) 
 lg LD50 = 0,15 + 0,787 lg IC100. (6) 

При расчетах для получения более стабильных и близких к фактическим зна-
чений LD50 предпочтительнее брать в качестве критерия ростовую реакцию тетра-
химен (формулы 1—3), которая является интегрированным выражением протека-
ющих в клетке обменных процессов; при использовании поведенческой реакции 
целесообразно применять концентрации, ингибирующие данную тест-функцию 
на 50 и 100% (формулы 5 и 6). 

Заключение. В результате исследований проведена сравнительная оценка 
и установлена взаимосвязь параметров токсичности различных веществ для инфу-
зорий тетрахимена пириформис и белых крыс. Предложены математические фор-
мулы, позволяющие на основании результатов определения концентраций ве-
ществ, ингибирующих ростовую и поведенческую реакции инфузорий, ориентиро-
вочно определять показатель LD50 для белых крыс, что имеет как научное, так 
и практическое значение при проведении токсикологических исследований. 
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The article presents the results of a comparative evaluation of various substances toxicity parame-
ters for Tetrahymena pyriformis and white rats, shows their relationship and the possibility of interspe-
cies extrapolation of bioassay results obtained on infusoria on higher animals. 
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