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Аннотация. Дикорастущие растения Якутии – ценное биоактивное сырье для производства 
биоактивных препаратов. Первой оценкой биопрепаратов является изучение их биологической 
активности и токсичности по отношении к биообъектам. Была дана экспресс-оценка биологической 
активности и токсичности водно-спиртовых экстрактов, полученных из шести видов растительного 
сырья Центральной Якутии, с применением двух способов биотехнологической переработки. Для 
выявления биологической активности и токсикологических свойств водно-спиртовых экстрактов 
из ряда видов растений Центральной Якутии использован тест-объект – одноклеточный организм 
Paramecium caudate. Результаты позволили выявить некоторые закономерности соотношения между 
биологической активностью и токсичностью на уровне клетки (на примере Paramecium caudate), 
которая служит первоначальной мишенью действия комплекса биологически активных веществ, 
находящихся в экстрактах, полученных двумя способами. Выявленные диапазоны зон токсического и 
безопасного действия будут учтены нами при дальнейшем изучении влияния биологически активных 
веществ на клеточные организмы. Установлено, что существуют некоторые закономерности 
соотношения между биологической активностью и токсичностью на уровне клетки, которая 
является первоначальной мишенью действия комплекса биологически активных веществ, находящихся 
в экстрактах, полученных двумя способами.
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Abstract. Wild plants are a valuable bioactive factor to produce bioactive drugs. The initial assessment of 
biological products is the study of their biological activity and toxicity with respect to biological objects. A rap-
id assessment was made of the biological activity and toxicity of aqueous-alcoholic extracts obtained from six 
types of plant materials in Central Yakutia, using two methods of biotechnological processing. For the biolog-
ical activity and toxicological properties of aqueous-alcoholic extracts obtained from several plant species in 
Central Yakutia, a test object is used - the single-celled organism Paramecium caudate. Our data allowed us to 
identify some of the natural relationships between biological activity and toxicity at the cell level (for example, 
caudate paramecium), which are the initial target of the complex of biologically active substances contained in 
the extracts that have passed two studies. Further study of the effect of biologically active substances on cellular 
organisms. It has been established that there are some regular relationships between biological activity and tox-
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Введение 
В настоящее время экстракты из растительного 

сырья широко применяются в фармацевтической, 
косметической, парфюмерной и пищевой про-
мышленности [1]. Интерес к лекарственным пре-
паратам, экстрактам и другим продуктам природ-
ного происхождения связан с лучшей их перено-
симостью организмом человека по сравнению с 
синтетическими и меньшим количеством побоч-
ных неблагоприятных воздействий [2]. Основны-
ми характеристиками получаемых биопрепаратов 
являются их биоактивность и нетоксичность в 
рекомендуемом интервале доз. Надежное опреде-
ление уровня безопасности и токсичности сырья 
и готового продукта может быть достигнуто при 
комплексном использовании физико-химических 
и биологических методов.  Только комплексное 
исследование продуктов на биологических объ-
ектах дает полные биологические показатели вза-
имодействия физиологически активных веществ 
(ФАВ) друг с другом и с живыми системами ор-
ганизмов, позволяя определить предельные дозы 
полезного и безопасного использования ФАВ. 

Среди огромного многообразия биологических 
методов тестирования биологической активно-
сти и токсикологических свойств экстрактов ин-
фузории (парамеции), как объект тестирования, 
занимают значительное место, так как являются 
наиболее удобными для исследований. Резуль-
таты, полученные на инфузориях, коррелируют 
со схожими исследованиями на мышах, крысах, 
кроликах и других животных, использование ко-
торых требует значительно больших затрат сил, 
времени, средств и наличия специальных усло-
вий. С конца 70-х годов ХХ века для проверки 
безопасности пестицидов, гербицидов, инсекти-
цидов применяют парамеции. Ранее с использо-
ванием парамеций были выполнены исследова-
ния по сравнительной оценке токсичности спирт-
ных напитков, различных сортов кофе, чая, соков, 
лекарственных чаев, а также по оценке качества 
почв и воды [3–6]. 

Цель данной работы – выявление биологиче-
ской активности и токсичности водно-спиртовых 
экстрактов, полученных из ряда видов растений 
Центральной Якутии, на одноклеточный орга-
низм – Paramecium caudatum.

 

Материалы и методы
Сырьем для получения экстрактов служила ве-

гетативная масса ряда видов дикорастущих рас-
тений, широко распространенных на территории 
Центральной Якутии и имеющих большой потен-
циал для использования в разных областях ме-
дицинского и фармакологического направлений. 
Были собраны и использованы следующие виды 
растений: герань луговая (Geránium praténse), 
полынь эстрагон (Artemísia dracuncúlus), тмин 
обыкновенный (Cárum cárvi L), горец птичий 
(Polýgonum aviculáre), полынь якутская (Artemisia 
jacutica Drob.) и черный лишайник – умбилика-
рия (Umbilicaria esculenta). Сырье было заготов-
лено в соответствующие для каждого вида сроки, 
высушено без доступа света и хранилось в прове-
триваемом помещении. Измельчение проводили 
в ножевой мельнице до размера частиц 0,5 мм и 
меньше.

Растительное сырье экстрагировали 45 (об.%) 
водно-этанольной смесью (экстрагент) в соотно-
шении 1:10. Экстракция длилась 14 суток в тем-
ноте при температуре 25 оС. После этого экстрак-
ты фильтровали через фильтровальную бумагу 
(синяя лента). Полученные экстракты хранили в 
стеклянных колбах без доступа воздуха в темно-
те. 

Исследуемые варианты получали путем раз-
бавления дистиллированной водой экстрактов до 
концентрации спирта 1, 0,5 и 0,25 %.    Для повы-
шения эффективности экстракции также исполь-
зовали метод предэкстракционного механохими-
ческого воздействия. Известно, что механохими-
ческая активация является новым эффективным 
методом модификации состава и свойств природ-
ных ФАВ [7]. Разрабатываемые биотехнологии 
на её основе изменяют структурное и химическое 
состояния сухого природного биосырья при усло-
вии сохранения валового химического состава и 
за счет этого резко повышают доступность (вса-
сываемость) и биологическую активность ФАВ 
[8,9]. Механохимическую активацию проводили 
следующим образом.   Навеску воздушно-сухого 
растительного сырья помещали в стаканы мель-
ницы-активатора планетарного типа АГО-3 вме-
сте со стальными шарами (d=0,5 см). Образец 
активировали при вращении ротора 2500 об./мин 
в течение 2 мин. Далее экстрагировали обычным 

icity at the cell level, which are the primary target of the action of the complex of biologically active substances 
required in the extracts obtained by the two products.

Key words: Parametium caudatum, biological activity, toxicity, hydroalcoholic extracts, mechanochemical 
activation.

Acknowledgments. This article was made in the framework of SRW VI.62.1. «Development of biologi-
cal products from the tissues of plants and animals of Yakutia on the basis of studying the characteristics 
of their biochemical composition and mechanisms of adaptation to the conditions of the North» (Reg. No. 
AAAA-A17-11702011005555-3).

М.У. КАН, М.М. ШАШУРИН, А.Н. ЖУРАВСКАЯ



111

ОЦЕНКА БИОЛОГИЧЕСКОЙ АКТИВНОСТИ И ТОКСИЧНОСТИ ЭКСТРАКТОВ

способом, описанным выше. 
Для выявления биологической активности и 

токсикологических свойств водно-спиртовых 
экстрактов, полученных из ряда видов растений 
Центральной Якутии, был использован тест-объ-
ект – одноклеточный организм Paramecium au-
date. Парамеции в качестве тест-организмов 
часто используют для экспрессного фармаколо-
гического и токсикологического исследования 
химических средств и лекарственных препара-
тов различных фармакологических групп [5, 6]. 
Выбор парамеций в качестве живой модели для 
исследования обусловлен тем, что они сочетают 
в себе морфологические признаки клетки, но на 
внешнюю среду реагируют как самостоятельные 
организмы. Культура Paramecium caudatum была 
любезно предоставлена ГБУ РС (Я) «Якутская 
республиканская ветеринарно-испытательная ла-
боратория». 

Для проведения испытаний в остром опыте на 
активность и токсичность полученных экстрак-
тов на предметное стекло наносили три капли 
среды, содержащей парамеции (не менее 5 осо-
бей в капле). Одна капля служила контролем, ко 
второй капле прибавляли каплю раствора иссле-
дуемого экстракта в наибольшем разбавлении, к 
третьей – с меньшим разбавлением.  Наблюдение 
за изменением движения парамеций велось в те-
чение от 5 до 10 мин. По истечении этого време-
ни стекло закрывали целлофановым колпаком (во 
избежание высыхания) и через 15–20 мин снова 
наблюдали за поведением парамеций, отмечая ха-
рактерные изменения в их движении: ускорение, 
замедление, круговое хаотичное движение, отсут-
ствие изменений. Через 20 мин снова проводили 
подобное наблюдение. Такие сроки исследования 
необходимы для выяснения развития эффекта во 
времени. 

Затем на новом предметном стекле устанавли-
вали концентрацию вещества, которая вызывает 
изменение формы парамеций или их деструкцию. 
При визуальной регистрации  и обработке экспе-
риментальных результатов фиксировали функ-
циональные (ускорение, замедление движения и 
остановка парамеций) и структурные (изменение 
формы и лизис клетки) изменения. Фазу фикси-
ровали, когда не более четырех особей из пяти 
находились в ней по результатам пяти измерений. 
Концентрацию водно-этанольного экстракта, вы-
зывающую ускорение или замедление движений, 
принимали за  пороговую. По её величине судили 
о биологической активности опытных образцов. 
Чем меньше эта величина, тем выше их актив-
ность [3]. Концентрацию, вызывающую оста-
новку клетки, определяли как остановочную и 
рассматривали как переходную от максимальной 
эффективной к минимальной токсической. Кон-

центрация, приводящая к лизису одноклеточного 
организма, – минимальная смертельная или ли-
зирующая. До начала эксперимента определили 
токсичность водно-этанольных смесей в концен-
трациях: 10, 5, 4, 3, 2, 1, 0,5 и 0,25 % на однокле-
точный организм Paramecium caudate. Получен-
ные результаты служили контролем для опытных 
образцов.

Эксперименты выполняли в четырех биологи-
ческих и аналитических повторностях. Результа-
ты представлены в виде средней арифметической 
величины. Абсолютную ошибку рассчитывали из 
среднеквадратической ошибки с использованием 
коэффициента Стьюдента при р=0,95 [10]. Расчет 
проводили с помощью пакета AnalystSoft, StatPlus 
– программа статистического анализа, v.2007.

Результаты и обсуждение
Как указано выше, одна из задач исследова-

ния – определение токсичности водно-спиртовых 
экстрактов дикорастущих растений Центральной 
Якутии.  Исходя из того, что этиловый спирт яв-
ляется клеточным ядом для биологических объ-
ектов (повреждает белковую структуру мембран 
и приводит к денатурации ферментативных и 
мембранных белков и т.д.),  вначале были изу-
чены биологическая активность и токсичность 
самих водно-спиртовых смесей разных концен-
траций на одноклеточный организм Paramecium 
caudate [11]. 

Установлено, что  концентрации этанола от 
0,25 до 2 % в водно-спиртовой смеси не оказали 
видимого эффекта и не изменили функциональ-
ные и структурные показатели у парамеций, тогда 
как его 10 %  содержание в смеси оказалось смер-
тельным для их клеток. Острый токсический эф-
фект (лизис клетки) у Paramecium caudate вызва-
ла 5 % концентрация этанола в водно-спиртовой 
смеси, концентрация 4,5 % привела к необрати-
мой остановке организмов (остановочная), а 4 % 
концентрация водно-спиртовой смеси была опре-
делена как пороговая. Полученные данные были 
использованы в качестве контроля для сравнения 
токсического действия водно-спиртовых экстрак-
тов, полученных из шести видов растений Цен-
тральной Якутии (табл. 1, см. «водно-спиртовая 
смесь»). 

В табл.1 представлены биологическая актив-
ность  и токсичность водно-спиртовых экстрак-
тов 6 видов исследованных нами растений, по-
лученных обычным классическим методом экс-
тракции. Экстракты полыни якутской, полыни 
эстрагон, тмина обыкновенного и горца птичьего, 
содержащих 4% этанола, вызвали остановку дви-
жения  парамеций. Для экстрактов умбиликарии 
и герани луговой этот показатель составил 3,5 %. 
Самый высокий уровень безопасности (диапазон 
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нарастания токсического эффекта) из исследован-
ных водно-спиртовых смесей имел экстракт гор-
ца птичьего, так как интервал концентраций от 
максимальной эффективной к минимальной ток-
сической был в 3 раза выше контрольного значе-
ния. Степень безопасности экстрактов из полыни 
якутской, полыни эстрагон, умбиликарии  и тми-
на обыкновенного была в 2 раза выше контроля. 
Следует отметить экстракт герани луговой, где 
диапазон нарастания токсического эффекта сни-
жен на 20 % относительно контроля и на 10 % в 
сравнении с другими испытуемыми экстрактами. 
Отдельно можно выделить экстракт горца птичье-
го, который, возможно, обладает более широким 
спектром действующих веществ и, в отличие от 

остальных образцов, высокой степенью биологи-
ческой активности. Пороговая концентрация дан-
ного экстракта составила 2 %, у всех остальных 
изученных образцов – 2,5 %. 

В табл. 2 показаны биологическая активность 
и показатели токсичности водно-спиртовых экс-
трактов, полученных с применением предвари-
тельной механохимической активации сырья. По-
казано, что все примененные экстракты снизили 
пороговую дозу у инфузорий до 2,5 % концентра-
ции этанола относительно контроля.  Зафиксиро-
ванная остановочная (4 %) стадия у Paramecium 
caudatе при воздействии комплексов ФАВ экс-
трактов  герани луговой и тмина обыкновенного 
изменилась незначительно, а действие экстрактов 

Таблица 1
Биологическая активность и показатели токсичности водно-спиртовых экстрактов, полученных 

обычным способом на тест-объекте Paramecium caudate
Table 1

Biological activity and toxicity indicators of water-alcohol extracts obtained in the usual way on the test 
object Paramecium caudate

Экстракты
Концентрации этанола в водно-спиртовой смеси 
в экстрактах, вызывающие морфологические и 

функциональные изменения парамеций, %

пороговая остановочная лизирующая
Водно-спиртовая смесь 4,0 4,5 5,0
Умбиликария 2,5 3,5 4,5
Герань луговая 2,5 3,5 4,0
Полынь якутская 2,5 4,0 4,5
Тмин обыкновенный 2,5 4,0 4,5
Горец птичий 2,0 4,0 5,0
Полынь эстрагон 2,5 4,0 4,5

Таблица 2
Биологическая активность и показатели токсичности водно-спиртовых экстрактов, полученных 

с применением механохимической активации сырья,  на тест-объекте Paramecium caudate
Table 2

Biological activity and toxicity indicators of water-alcohol extracts obtained with the use of 
mechanochemical activation of raw materials on the test object Paramecium caudate

Экстракты 
Концентрации этанола в водно-спиртовой смеси в экстрактах, 
вызывающие морфологические и функциональные изменения 

парамеций, %

пороговая остановочная лизирующая
Водно-спиртовая смесь 4,0 4,5 5,0
Умбиликария 2,5 4,5 5,0
Герань луговая 2,5 4,0 4,5
Полынь якутская 2,5 4,5 5,0
Тмин обыкновенный 2,5 4,0 4,5
Горец птичий 2,5 4,5 5,0
Полынь эстрагон 2,5 4,5 5,0
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умбиликарии, полыни якутской, горца птичьего и 
полыни эстрагон на клетки инфузорий статисти-
чески достоверно не отличалось от контроля.

Наступление лизирующей стадии у Parame-
cium caudate при применении изучаемых экстрак-
тов, полученных механохимическим способом, 
также изменилось незначительно. Следует выде-
лить действие экстрактов герани луговой и тмина 
обыкновенного, где раньше наступил токсиче-
ский эффект с последующей гибелью инфузо-
рий. Также наблюдалось расширение диапазона 
нарастания токсического эффекта при добавле-
нии экстрактов при переходе от пороговой дозы 
к остановочной. В качестве примера можно при-
вести действие экстрактов умбиликарии, полыни 
якутской, горца птичьего и полыни эстрагон, где 
произошло расширение зоны защиты  на 2,5 %. 

Из полученных данных видно, что предва-
рительная механохимическая обработка сы-
рья 6 видов растений Якутии с последующим 
водно-спиртовым экстрагированием позволила 
незначительно увеличить (на 0,5 %) интервал 
между пороговыми функциональными измене-
ниями, выражающимися в  ускорении движения 
парамеций до их остановки, за счет увеличен-
ного выхода биологически активных веществ в 
экстракты.  Чем шире этот диапазон, тем меньше 
риск передозировки. Данные свидетельствуют об 
интервале уровня безопасности исследованных 
концентраций и позволяют учитывать степень 
нарастания нежелательных эффектов. На рис.1 
показано влияние предэкстракционной механо-
химической активации растительного сырья на 

уровень безопасности полученных водно-спирто-
вых экстрактов. Установлено, что предэкстракци-
онная механохимическая активация растительно-
го сырья повышает в 2 раза уровень безопасности 
для парамеций при введении экстракта умбили-
карии. Применение экстрактов полыни якутской, 
полыни эстрагон и герани луговой привело к уве-
личению этого показателя на 50 %.

На рис.2 показано влияние предэкстракцион-
ной механохимической активации раститель-
ного сырья на диапазон токсических доз полу-
ченных водно-спиртовых растворов. Чем мень-
ше зона токсического действия, тем большую 
опасность может представлять собой вещество 
или их комплекс. Установлено, что применение 
предэкстракционной механохимической актива-
ции позволило повысить в 2 раза интервал доз, 
вызывающих остановку и лизис инфузорий при 
действии экстракта умбиликарии и горца птичье-
го. У остальных исследованных образцов этот па-
раметр остался без изменения. 

Таким образом, предэкстракционная механо-
химическая активация тканей изученных шести 
видов растений не вызвала снижения интервала 
токсических доз их экстрактов, поскольку чем 
меньше диапазон зоны токсического действия, 
тем большую опасность может представлять 
спектр биологически активных веществ с точки 
зрения нежелательных побочных эффектов. 

Полученные нами данные позволили выявить 
некоторые закономерности соотношения между 
биологической активностью и токсичностью на 
уровне клетки (на примере Paramecium caudate),  

Рис. 1. Влияние предэкстракционной механохимической активации растительного сырья на уровень безопасности  полученных 
водно-спиртовых экстрактов. По оси абсцисс – название вида растений; по оси ординат – уровень безопасности
Fig. 1. The effect of pre-extraction mechanochemical activation of plant raw materials on the level of safety obtained aqueous-alcoholic 
extracts. X-axis – the name of the plant species; Y-axis – security level
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которая является первоначальной мишенью дей-
ствия комплекса биологически активных веществ, 
находящихся в экстрактах, полученных двумя 
способами. Выявленные диапазоны зон токсиче-
ского и безопасного действия будут учтены нами 
при дальнейшем изучении влияния биологически 
активных веществ на клеточные организмы.
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