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У статті наведено дані щодо визначення гострої токсичності бактерійних 

ендотоксинів грамнегативних мікроорганізмів: Escherichia coli, Yersinia enterocolitica та 

Klebsiella oxytoca. Бактерійні ендотоксини здатні у невеликих концентраціях активувати 

синтез інтерлейкінів та інтерферонів, що забезпечує неспецифічну резистентність 

організму. При надходженні у кров бактерійних ендотоксинів у великих концентраціях 

виникає інтоксикація організму. У результаті проведених досліджень встановлено, що, 

залежно від виду мікроoрганізмів, їх токсичність є різною. Зокрема, середньосмертельна 

концентрація ендотоксину E. сoli для білих мишей становить 4, Y. enterocolitica — 3,3 та      

K. oxytoca — 6,5 мг/кг маси тіла. Досліджувані бактерійні ендотоксини відносяться до 

першого класу токсичності, що класифікується як високотоксичні речовини. 

Ключові слова: БАКТЕРІЙНІ ЕНДОТОКСИНИ, ГОСТРА ТОКСИЧНІСТЬ, БІЛІ МИШІ, 

МІКРООРГАНІЗМИ, КОНЦЕНТРАЦІЯ. 

 

Джерелом бактерійних ендотоксинів (БЕ) у макроорганізмі можуть бути як 

сапрофітні, так і патогенні аеробні й анаеробні грамнегативні мікроорганізми травного 

тракту та вогнищ запалення [1]. При проникненні БЕ у невеликих концентраціях у кров, їх 

виявляють у плазмі периферійної крові у кожному третьому випадку, а при постійному 

надходженні його більша частина елімінується системою макрофагів печінки, внаслідок чого 

активується синтез інтерлейкінів та інтерферонів, що забезпечує неспецифічну 

резистентність організму [2]. Встановлено, що у здорових новонароджених дітей у плазмі 

крові знаходиться 1,36±0,1 пкг/см3 БЕ, а у дорослих — 1,9±0,25 пкг/см3 [3]. 

У нормі в систему кровообігу проникає невелика кількість БЕ, які у воротній вені 

зв'язуються з клітинами Купфера, макрофагами, еритроцитами, ліпопротеїнами та іншими 

білками плазми крові й детоксикуються в гепатоцитах [4–6].  

При надходженні у систему кровообігу значної концентрації БЕ виникає явище, яке 

отримало назву ''ендотоксинова агресія''. Це — патологічний процес, зумовлений надлишком 

БЕ у системі кровообігу, який трансформується в те чи інше захворювання, залежно від 

генетичної чи набутої схильності [7–9]. 

  Бактерійні ендотоксини беруть участь у патогенезі атеросклерозу (спричиняючи 

дисфункцію ендотелію), алергічних та аутоімунних захворювань, хронічних бактерійних та 

вірусних захворювань, хвороб серцево-судинної та ендокринної систем тощо [10–12]. 

 З огляду на це, надзвичайно важливим є вивчення токсикологічної характеристики БЕ. 

Тому метою роботи було встановити параметри гострої токсичності бактерійних ендоксинів 

грамнегативних мікрорганізмів, зокрема Escherichia coli, Yersinia enterocolitica та Klebsiella 

oxytoca. 

Матеріали і методи. Для визначення DL50 ендотоксинів E. coli, Y. enterocolitica та        

K. oxytoca використовували БЕ польових штамів. Вивчення токсичної дії проводили у 

відповідності до методичних рекомендацій "Токсикологічний контроль нових засобів захисту 

тварин" [13] та посібником "Доклінічні дослідження ветеринарних лікарських засобів" [14]. 
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Для визначення DL50 ендотоксинів E. coli, Y. enterocolitica та K. oxytoca було 

сформовано по п’ять дослідних і одній контрольній групі мишей, по шість тварин у кожній. 

Для визначення DL50 ендотоксину E. сoli, тваринам І групи вводили ендотоксин у дозі 2,0,     

ІІ групи — 3,0, ІІІ групи — 4,0, IV групи — 4,5 та V групи — 5,0 мг/кг. Для визначення DL50 

ендотоксину Y. enterocolitica тваринам І групи ендотоксин вводили у дозі 2,0, ІІ групи — 2,5, 

ІІІ групи – 3,0, IV групи — 3,5 та V групи — 4,0 мг/кг. Для визначення DL50 ендотоксин        

K. oxytoca тваринам І групи ендотоксин вводили у дозі 4,0, ІІ групи — 5,0, ІІІ групи — 6,0, IV 

групи — 7,0 та V групи — 8,0 мг/кг. Різні концентрації ендотоксину вводили мишам 

одноразово підшкірно. Тваринам усіх контрольних груп підшкірно вводили ізотонічний 

розчин натрію хлориду. Спостереження за тваринами проводили упродовж 14 діб. 

Обчислення DL50 для токсинів проводили за Г. Кербером, використовуючи 

безпосередні результати досліду [196]. Розрахунок DL50 проводили за формулою:  

   DL50 = DL100  – У · (z · d) 

             m 

де: DL100   – доза токсину, яка викликала загибель усіх тварин групи;  

 d – інтервал між кожними суміжними дозами; 

  z – середньоарифметичне значення з числа тварин, які загинули під впливом 

двох суміжних доз; 

 m – число тварин у кожній групі. 
 Результати й обговорення. Перші клінічні ознаки ендотоксикозу у білих мишей 

проявлялися через 6-8 год після введення ендотоксинів E. coli, Y. enterocolitica та K. oxytoca. 

До того ж ступінь їх виявлення залежав від дії ендотоксинів у певних дозах і від виду 

мікроорганізмів. Результати визначення DL50 ендотоксину E. coli наведено у таблиці 1. 
 

Таблиця 1 
 

Динаміка загибелі тварин за введення різних концентрацій ендотоксину E. coli, n=6 
 

Групи Концентрація, мг/кг 
Кількість тварин, що загинули, доби 

1 2 3 4 5 14 Всього 

Контрольна Ізотонічний розчин натрію хлориду - - - - - - - 
I 2,0 - - - - - - - 
II 3,0 - 1 - - - - 1 
III 4,0 1 1 - - - - 2 
IV 4,5 3 1 - - - - 4 
V 5,0 6 - - - - - 6 

  

Як видно з даних, наведених у таблиці 1, загибель усіх тварин відмічали у V групі на 

першу добу після введення ендотоксину у концентрації 5,0 мг/кг маси тіла, у IV дослідній 

групі на першу добу загинуло три тварин, а на другу — одна. У ІІІ групі в перші дві доби 

загинуло по одній тварині, в ІІ дослідній групі на другу добу загинула лише одна тварина, в 

подальшому загибелі тварин не спостерігали. Після введення ендотоксину у концентрації  

2,0 мг/кг маси тіла упродовж 14-добового спостереження усі тварини залишилися живі. 

Розрахунок DL50 ендотоксину E. coli наведено у таблиці 2. 

Розрахунок DL50  ендотоксину E. coli: 

Σ(z · d) = 0,5 + 1,5 + 1,5 +2,5 = 6 мг/кг 

DL100 = 5 мг/кг 

DL50 = LD100   – (Σ · (z · d)) :  m  

DL50 =  5 - 6 : 6 = 4,0 мг/кг. 

Отже, при введені білим мишам ендотоксину E. coli середньосмертельною була 

встановлена концентрація 4,0 мг/кг. 
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Таблиця 2 
 

Розрахунок LD50 ендотоксину E. coli у для білих мишей 
 

Показники 
Концентрація, мг/кг 

2,0 3,0 4,0 4,5 5,0 
Вижило тварин 6 5 4 2 0 
Загинуло тварин 0 1 2 4 6 

z                           0,5                         1,5                         3,0                     5,0 
d                           1,0                         1,0                         0,5                     0,5 

z · d                           0,5                         1,5                          1,5                    2,5 

 

Результати визначення DL50 ендотоксину Y. enterocolitica наведено у таблиці 3. 
 

Таблиця 3 
 

Динаміка загибелі тварин за введення різних концентрацій ендотоксину Y. enterocolitica, n=6 
 

Групи Концентрація, мг/кг 
Кількість тварин, що загинули, доби 

1 2 3 4 5 14 Всього 
Контрольна Ізотонічний розчин натрію хлориду - - - - - - - 

I 2,0 - - - - - - - 
II 2,5 - 1 - - - - 1 
III 3,0 2 - - - - - 2 
IV 3,5  4 - - - - - 4 
V 4,0  6 - - - - - 6 

 

Як видно з даних, наведених у таблиці 3, загибель усіх тварин відзначали у V групі на 

першу добу після введення ендотоксину у концентрації 4,0 мг/кг маси тіла. У ІІІ та IV 

дослідних групах, яким вводили ендотоксин у концентраціях 3,0 та 3,5 мг/кг, на першу добу 

загинуло, відповідно, дві та чотири тварини, у ІІ групі на другу добу загинула лише одна 

тварина, в подальшому загибелі тварин не спостерігали. Після введення ендотоксину у 

концентрації 2,0 мг/кг маси тіла упродовж 14 добового спостереження усі тварини 

залишилися живі. Розрахунок DL50 ендотоксину Y. enterocolitica наведено у таблиці 4. 
 

Таблиця 4 
 

Розрахунок DL50 ендотоксину Y. enterocolitica для білих мишей 
 

Показники 
Концентрація, мг/кг 

2,0 2,5 3,0 3,5 4,0 

Вижило тварин 6 5 4 3 0 

Загинуло тварин 0 1 2 3 6 

z                           0,5                         1,5                          2,5                      4,5 

d                           0,5                         0,5                          0,5                      0,5 

z · d                           0,25                       0,75                        1,75                    2,25 

 

Розрахунок DL50  ендотоксину Y. еnterocolitica: 

Σ(z · d) = 0,25 + 0,75 + 1,75 +2,25 = 4,25 мг/кг 

DL100 = 4 мг/кг 

DL50 = LD100   – (Σ · (z · d)) :  m , DL50 =  4 -  4,25 : 6 = 3,3 мг/кг. 

Отже, при введені білим мишам ендотоксину Y. enterocolitica середньосмертельною 

була встановлена концентрація 3,3 мг/кг.  

Результати визначення DL50  ендотоксину K. oxytoca наведено у таблиці 5. 
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Таблиця 5 
 

Динаміка загибелі тварин за введення різних концентрацій ендотоксину K. oxytoca, n=6 
 

Групи Концентрація, мг/кг 
Кількість тварин, що загинули, доби 

1 2 3 4 5 14 Всього 
Контрольна Ізотонічний розчин натрію хлориду - - - - - - - 

I 4,0 - - - - - - - 
II 5,0 - 1 - - - - 1 
III 6,0 1 1 - - - - 2 
IV 7,0 2 2 - - - - 4 
V 8,0 6 - - - - - 6 

 

Як видно з даних, наведених у таблиці 5, у V групі на першу добу після введення 

ендотоксину у концентрації 8,0 мг/кг маси тіла, відзначали загибель усіх тварин, у 

IV дослідній групі в перші дві доби загинуло по дві тварини, у ІІІ групі — по одній тварині. У 

ІІ дослідній групі на другу добу загинула лише одна тварина, у подальшому загибелі тварин 

не виявляли. Після введення ендотоксину у концентрації 4,0 мг/кг маси тіла упродовж 

14 добового спостереження усі тварини залишилися живі. Розрахунок DL50 ендотоксину             

K. oxytoca наведено у таблиці 6. 
Таблиця 6 

 

Розрахунок LD50 ендотоксину K. оxytoca для білих мишей 
 

Показники 
Концентрація, мг/кг 

4,0 5,0 6,0 7,0 8,0 
Вижило тварин 6 5 5 2 0 
Загинуло тварин 0 1 1 4 6 

z                          0,5                         1,0                          2,5                     5,0 
d                          1,0                         1,0                          1,0                     1,0 

z · d                          0,5                         1,0                          2,5                     5,0 
 

Розрахунок DL50  ендотоксину K. oxytoca: 

Σ(z · d) = 0,5 + 1.0 + 2,5 +5,0 = 9 мг/кг 

DL100 = 8 мг/кг 

DL50 = LD100   – (Σ · (z · d)) :  m  

DL50 =  8 -  9 : 6= 6,5 мг/кг. 

При введені білим мишам ендотоксину K. oxytoca середньосмертельною була  

встановлена концентрація 6,5 мг/кг. 

 

В И С Н О В К И 

Бактерійні ендотоксини, залежно від виду мікроорганізмів, проявляють свою токсину 

дію у різних концентраціях. Згідно з вимогами ГОСТ 12.1.007-76 [15], досліджувані БЕ 

E. сoli, Y. enterocolitica та K. оxytoca відносяться до першого класу токсичності, що 

класифікується як високотоксичні. 

 Перспективи подальших досліджень. Вивчити терміни виведення бактерійних 

ендотоксинів з організму тварин. 
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  The article presents the results of the determination of acute toxicity of bacterial endotoxins 

of gram-negative microorganisms: Escherichia coli, Yersinia enterocolitica and Klebsiella oxytoca. 

Bacterial endotoxins in  a small concentrations are able to activate the synthesis of interleukins and 

interferons, which provides non-specific resistance. When receipts of bacterial endotoxins in  blood 

in high concentrations it arises intoxication of organisms. As a result of studies we found that, 

depending on the type of microorganisms their toxicity is different. In particular, DL50 concentration 

of endotoxin E. coli for white mice is 4,0 Y. enterocolitica - 3,3 and K. oxytoca — 6,5 mg/kg body 

weight. The investigated bacterial endotoxins belongs to the 1th class of toxicity that classified like a 

highly toxic substances. 

  Keywords: BACTERIAL ENDOTOXIN, ACUTE TOXICITY, WHITE MOUSE, 

MICROORGANISMS, CONCENTRATION. 
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А Н Н О Т А Ц И Я 

 

В статье приведены данные определения токсичности бактериальных эндотоксинов 

грамотрицательных микроорганизмов: Escherichia coli, Yersinia enterocolitica и Klebsiella oxytoca. 

Бактериальные эндотоксины способны в небольших концентрациях активировать синтез 

интерлейкинов и интерферонов, что обеспечивает неспецифическую резистентность организма. 

При поступлении в кровь бактериальных эндотоксинов в больших концентрациях возникает 

интоксикация организма. В результате проведенных исследований установлено, что в 

зависимости от вида микроорганизмов их токсичность различна. В частности, 

среднесмертельная концентрация эндотоксина E. сoli для белых мышей составляет 4,0 

Y. enterocolitica — 3,3 и K. оxytoca — 6,5 мг/кг массы тела. Исследуемые бактериальные 

эндотоксины относятся к первому классу токсичности, что классифицируется как 

высокотоксичные вещества. 

Ключевые слова: БАКТЕРИАЛЬНЫЕ ЭНДОТОКСИНЫ, ОСТРАЯ ТОКСИЧНОСТЬ, 

БЕЛЫЕ МЫШИ, МИКРООРГАНИЗМЫ, КОНЦЕНТРАЦИЯ. 
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