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ВЛИЯНИЕ АЗИТРОМИЦИНА НА ЦИТОТОКСИЧНОСТЬ 

В ALLIUM ТЕСТЕ 
 

В Allium тесте показано, что критерию цитотоксичности со-

ответствуют варианты: азитромицин в концентрации 500,0 мг/л, 

азитромицин в концентрации 1000,0 мг/л; восстановительный период 

после использования азитромицина в концентрации 300,0 мг/л.  
 

Митотический индекс (МИ) показывает интенсивность деле-
ния по наличию клеток в фазе роста. Чем выше значение, тем интен-
сивнее происходит процесс деления клеток и наоборот. Индекс мо-
жет свидетельствовать о нормальном протекании митоза, об угнете-
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нии процесса деления клеток или, напротив, усилении митотической 
активности тканей. МИ является очень важной конечной точкой для 
оценки токсичности, поэтому наиболее часто исследователи исполь-
зуют его в качестве индикатора цитотоксичности [1, 2]. 

Цель работы: оценить влияние азитромицина на цитотоксич-
ность в клетках образовательной ткани корешков лука обыкновенного.  

Для данного опыта в специализированном магазине были при-
обретены луковицы лука обыкновенного сорта «Штуттгартен».  

На первом этапе луковицы выдерживали при 4 
0
С на протяже-

нии двух недель для активизации и синхронизации процесса прорас-
тания. В эксперименте на каждый вариант использовали в трех по-
вторностях по 12 репчатых луковиц, диаметром 2,0−2,5 см. Иссле-
дование ответных реакций растений лука обыкновенного в условиях 
действия водных растворов азитромицина выполняли с помощью 
модифицированного Allium теста [3, 4] (рисунок 1). В качестве кон-
троля использовали дистиллированную воду. Растворы антибиотика 
также готовили на дистиллированной воде, что допущено автором 
стандартной методики. Воду и растворы для обеспечения аэрации 
меняли каждые 24 часа.  

Для данного опыта в качестве тестируемого антибиотика был 
выбран азитромицин (в виде азитромицина дигидрата) (РУП «Белмед-
препараты», Беларусь). Концентрации в мг/л указаны на рисунке 2. 

Через 72 часа культивирования от начала проращивания 
(с учетом экспозиции азитромицина в течение 24 часов) выполняли 
с 6 до 7 часов фиксацию корешков в растворе Карнуа. Для высоких 
концентраций азитромицина (300,0−1000,0 мг/л) применяли допол-
нительный восстановительный период [5] длительностью в 48 часов. 
Давленые препараты для цитогенетического анализа, окрашенные 
ацетогематоксилином, изготавливали по общепринятой методике. 

 

  
 

Рисунок 1 – Этап проращивания луковиц в Allium тесте: 

а – контроль; б – опыт 
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Анализировали по 10−30 проростков в варианте. В каждом пре-

парате учитывали все клетки на стадии профазы, метафазы, анафазы и 

телофазы. Определяли митотический индекс (МИ) [6] и метафазно-

профазный индекс (МПИ) [7]. Просмотр препаратов осуществляли на 

компьютеризированной кариологической станции, оснащенной свето-

вым микроскопом Olympus BX-40 при увеличении 40 х 10. По каждо-

му варианту было просмотрено не менее 10 000 клеток. 

Статистическую обработку полученных результатов исследова-

ний проводили с помощью пакета прикладного программного обеспе-

чения Microsoft Excel и «Statsoft (USA) Statistica v.7.0». с расчетом вы-

борочной средней. Для данных подчиняющихся нормальному закону 

распределения использовали дисперсионный анализ (ANOVA) и t-

критерий Стьюдента для попарных сравнений. Нулевую гипотезу от-

клоняли при уровне статистической значимости p<0,05 [8].  

Изучали пролиферирующую активность клеток образовательной 

ткани лука (рисунок 2). Азитромицин в концентрациях 50,0–300,0 мг/л 

не оказывал влияние на изменение интенсивности процесса деления, 

значение МИ колебалось по сравнению с контролем несущественно от 

11,9 до 17,7 %. Значимое уменьшение числа клеток в митозе в 1,7–1,9 

раз в сравнении с контрольным значением отмечали в вариантах при-

менения антибиотика в концентрациях, соответственно, 500,0 и 1000,0 

мг/л. Однако в этом случае после восстановительного периода мито-

тическая активность клеток образовательной ткани восстанавливалась 

до уровня контрольного значения. В тоже время после воздействия 

азитромицина в концентрации 300,0 мг/л использование восстанови-

тельного периода показало существенное снижение значения МИ с 

17,7 % до 3,3 % (более чем в 5,4 раза). 

Нормальное клеточное деление в опыте определяется, если 

значение MИ равно значению в контроле. Уменьшение значения MИ 

по сравнению с контролем указывает на аномалию в клеточном де-

лении. Мы исходили из того, что любая доза тестируемого вещества 

определена как цитотоксическая, если МИ в опытном варианте был 

в два раза как минимум меньше по сравнению с МИ в контрольном 

варианте [9]. Согласно такому подходу, критерию цитотоксичности 

соответствуют варианты: азитромицин в концентрации 500,0 мг/л, и 

восстановительный период после использования азитромицина в 

концентрации 300,0 мг/л. Также близко к данному критерию значе-

ние МИ в варианте с применением азитромицина, 1000,0 мг/л. Но 

необходимо подчеркнуть, что после восстановительного периода в 

вариантах применения 500,0 и 1000,0 мг/л азитромицина МИ был 
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близок к значению в контроле. Свидетельство о жесткой цитоток-

сичности наблюдали в варианте «восстановительный период после 

азитромицина, 300,0 мг/л», в то время как в первом митозе сразу по-

сле действия антибиотика установлена интенсивность процесса де-

ления клеток образовательной ткани, равная значению в контроле. 
 

 
 

1 – контроль (вода дистиллированная); 2 – азитромицин, 50,0 мг/л;  

3 – азитромицин, 100,0 мг/л; 4 – азитромицин, 300,0 мг/л;  

5 – восстановительный период после варианта № 4;  

6 – азитромицин, 500,0 мг/л; 7 – восстановительный период после варианта № 6;  

8 – азитромицин, 1000,0 мг/л; 9 – восстановительный период после варианта № 8. 

 

Рисунок 2 – Влияние азитромицина на МИ 

 

Следует отметить, что снижение митотической активности может 

быть связано с ингибированием синтеза ДНК [10] или из-за блока в               

G2-фазе клеточного цикла, что предотвращает вход клетки в митоз [11].  

При анализе МПИ отмечено возрастание показателя более чем 

в 1,3 раза по сравнению с контролем, что указывает на снижение до-

ли клеток в профазе и, соответственно, возрастание доли клеток в 

метафазе (рисунок 3).  

По мнению [12], остановка клеточного деления на стадии ме-

тафазы свидетельствует о блокировании дальнейшего протекания 

митоза в точке контроля «метафаза-анафаза», тем самым происходит 

вмешательство в метаболизм аппарата, осуществляющего расхожде-

ние хромосом к полюсам. Это дает основание рассматривать изме-

нение времени прохождения клетками данной стадии митоза как 
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включение механизма адаптации к стрессовым факторам и поддер-

жания гомеостаза клеточной популяции. 
 

 
 

Обозначения вариантов – те же, что для рисунка 2. 

 

Рисунок 3 – Влияние азитромицина на МПИ 

 

Таким образом, в Allium тесте показано, что критерию цито-

токсичности соответствуют варианты: азитромицин в концентрации 

500,0 мг/л и 1000,0 мг/л, и восстановительный период после исполь-

зования азитромицина в концентрации 300,0 мг/л.  
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