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еред ентомопатогенних бактерій, що ви�
користовуються для боротьби зі шкідника�
ми�комахами найбільше поширення у
сільському і лісовому господарствах різ�
них країн отримали спорові бактерії виду
Bacillus thuringiensis (Bt). Широко відомі
вітчизняні і закордонні біопрепарати — ен�
тобактерин, дендробацилін, гомелін, лепі�
доцид, децимід, інсектин, кристалін, тури�
цид, діпел, новодор та ін., створені на ос�
нові різних штамів цих бактерій, постійно
пропонуються для використання нові шта�
ми Bac. thuringiensis. Накопичено значну
кількість інформації щодо результатів ток�
сиколого�гігієнічного дослідження біопре�
паратів на основі цих мікроорганізмів.

Для вдосконалення методичних підходів
щодо токсикологічної оцінки біопрепаратів
на основі Bac. thuringiensis, підвищення еко�
номічності досліджень при обґрунтуванні
ГДК їх у повітрі робочої зони нами проведе�
но порівняльний аналіз результатів вивчен�
ня патогенної дії на теплокровні організми
таких препаратів та їхніх продуцентів.

Характерною особливістю ентомопа�
тогенних Bac. thuringiensis є утворення
кристалів білок�вмісного δ�(дельта)�ен�
дотоксину у спорулюючій клітині. Криста�
ли нерозчинні у воді та органічних роз�
чинниках. Для їх розчинення необхідне
лужне середовище (рН 10�12), властиве
кишечнику комах. Білок кристалів δ�ен�
дотоксину є протоксином, який розще�
плюється у лужному середовищі кишеч�
ника комах під дією ферментів, утворюю�
чи активізований токсин, який викликає
токсичні враження комах. Наприклад,
при обробках рослин біопрепаратом "но�
водор" у комах (колорадського жука) на�
стає парез кишечника. Вони перестають
харчуватися і невдовзі гинуть. При вико�
ристанні "ентобактерину" у комах пору�
шується стан тканин кишечника, слабша�
ють бар'єри, які стримують проникнення
кишкової мікрофлори в інші тканини ор�
ганізму, розвивається септицемія, і ко�
маха гине. Білку�токсину штамів різних
варіантів Bt властива вибіркова специ�
фічна дія. Кожний штам виявляє інсекти�
цидну активність проти певних груп шкід�
ливих комах залежно від рН середовища
їхнього кишечника [1, 2].

Кристалічні білки�ендотоксини розгля�
даються як головні токсичні компоненти
біопестицидів на основі Bac. thuringien�
sis, хоча ці бактерії продукують ще й інші
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фактори активності щодо шкід�
ників. Так, деякі штами Bac. thu�
ringiensis продукують термоста�
більний водорозчинний β�екзо�
токсин нуклеотидної природи,
що справляє виражену токсич�
ну дію на комах. Інші штами Bt
продукують фосфоліпази — α� і
γ�екзотоксини, екзоферменти
— лецитинази, VIP�токсини
(білки, що утворюються під час
вегетативного росту клітин Bac.
thuringiensis) [1, 3, 4]. 

До основних вимог, що вису�
ваються в усьому світі (у тому
числі й в Україні) до препаратів
мікробного синтезу при їх впро�
вадженні, як і до всіх інших пре�
паратів, належать їхня ефектив�
ність і безпека для людини та
довкілля [5�7]. При вивченні
впливу біопрепаратів на орга�
нізм теплокровних одним з пер�

шочергових питань є визначен�
ня їхньої патогенності, яка дос�
ліджується при використанні
лабораторних тварин�ссавців.

Багаторічними токсиколого�
гігієнічними дослідженнями
значної кількості штамів Bac.
thuringiensis різних варіантів
(var. thuringiensis, var. dendroli�
mus, var. galleriae, var. kurstaki,
var. israelensis, var. tenebrionis,
var. caucasicus) як діючого інгре�
дієнта біопрепаратів доведено,
що ці мікроорганізми невіру�
лентні для теплокровних орга�
нізмів. За нашими даними, ЛД50
колонійутворюючих одиниць
(КУО) Bac. thuringiensis для бі�
лих мишей і щурів незалежно від
того, до якого варіанту належить
штам, при пероральному над�
ходженні >109 КУО/тварину, при
внутрішньочеревному — >108

КУО/тварину, при надходженні
через верхні дихальні шляхи —
>108 КУО/тварину. Ці мікроорга�
нізми нетоксигенні: ЛД50 фільт�
рату 3�добової культуральної рі�
дини для будь�якого штаму
>1,0 мл/тварину. 

Встановлено, що Bac. thurin�
giensis неінвазивні, не здатні
проникати у тканини внутрішніх
органів. В організмі теплокров�
них ссавців ці бактерії не здатні
приживлятися та розмножува�
тися, не здатні викликати ін�
фекційний процес.

Білковий δ�ендотоксин Bac.
thuringiensis не справляє на
ссавців токсичної дії при над�
ходженні через шлунково�киш�
ковий тракт, середовище якого
у ссавців є кислим на відміну від
комах з лужним середовищем
кишечника. Термостабільний
водорозчинний δ�екзотоксин
Bt при надходженні до шлунко�
во�кишкового тракту лабора�
торних тварин теж малотоксич�
ний, а у разі парентерального
проникнення в організм (вну�
трішньочеревно) може про�
являти токсичну дію, як струк�
турний аналог АТФ спричиняти
порушення обміну речовин.

Біопрепарати на основі Bac.
thuringiensis і продуктів їхньої
життєдіяльності малотоксичні
при введенні їх через рот, їм не
властиві кумулятивні якості. Біо�
препарати, до складу яких вхо�
дить термостабільний δ�екзото�
ксин та деякі технологічні хімічні
добавки, можуть проявляти
слабко виражену токсичність за
внутрішньочеревного надход�
женні (табл. 1).

При вивченні впливу токсинів
Bac. thuringiensis на репродук�
тивну функцію білих щурів не
виявлено ембріотоксичної, го�
надотоксичної і тератогенної дії
(досліджували лепідоцид, ден�
дробацилін, бітоксибацилін).
При використанні методу хро�
мосомного аналізу кісткового
мозку білих щурів, які піддава�
лися впливу біопрепаратів, не
виявлено їхньої мутагенної дії.
Місцева подразнююча дія біо�
препаратам на основі Bac. thu�
ringiensis не властива. При над�
ходженні деяких біопрепаратів
(наприклад лепідоциду, деци�
міду) до кон'юнктивальної по�
рожнини ока кролів можливий
слабко виражений кон'юнкти�
віт, який проявляється гіперемі�
єю і набряком слизової оболон�
ки верхніх повік, посиленою
сльозотечею. Такі прояви ма�
ють короткотерміновий харак�

Досліджений
біопрепарат Вид тварин Спосіб введення

ЛД50 (КУО/тв.)
за продуцентом

Бітоксибацилін,
сух. пор., 
титр�4,5·1010

спор/г, 0,6�0,8%
екзотокс.

білі миші
перорально >9·1010

внутрішньочеревно 2,2·108

білі щури перорально 3,09·1010

Бітоксибацилін,
сух. пор., 
титр�5,4·1010

спор/г, 0,91%
екзотоксину

білі миші
перорально >1,08·1010

внутрішньочеревно 5,8·108

білі щури перорально >5,4·1010

Гомелін, сух.
пор., титр � 3·1010

спор/г, 30%
фосфогіпсу

білі миші
перорально >1,2·1010

внутрішньочеревно 3·108

білі щури перорально >6,3·1010

Дендробацилін,
змоч. пор., титр �
8·1010 спор/г,

білі миші
перорально >1,2·1010

внутрішньочеревно 3,6·108

білі щури перорально >8·1010

Дендробацилін,
змоч пор., титр�
3,2·1010 спор/г,
60% карбонату
натр.

білі миші
перорально 3,7·109

внутрішньочеревно 3,5·108

білі щури перорально >3,2·1010

Децимід, рідк.
концентрат, титр
�1,5·1010 спор/г

білі миші
перорально >3·109

внутрішньочеревно 7,67·109

білі щури перорально 1,5·1010

Ентобактерин,
сух. пор., титр �
3·1010 спор/г

білі миші
перорально >6·109

внутрішньочеревно 2,1·108

білі щури перорально >3·1010

Ентобактерин,
змоч. пор., 
титр � 6·1010

спор/г, 34%
карбонату натр.

білі миші
перорально >1,2·1010

внутрішньочеревно 2,3·108

білі щури перорально >6·1010

Інсектин, змоч.
пор., титр � 6·1010

спор/г

білі миші
перорально >1,2·1010

внутрішньочеревно 1,2·108

білі щури перорально >6·1010

Лепідоцид, змоч.
пор., титр � 1·1011

спор/г

білі миші
перорально >2·1010

внутрішньочеревно 1,7·109

білі щури перорально 9,73·1010

Таблиця 1
Параметри гострої токсичності біопрепаратів

на основі Bacillus thuringiensis
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тер і за 2�3 дні після припинен�
ня впливу препаратом стан
кон'юнктиви нормалізується.
При аплікаціях на шкіру морсь�
ких свинок різних біопрепаратів
ознак дерматиту не виявлено.

Спираючись на дані про малу
небезпеку Bac. thuringiensis
для теплокровних тварин і лю�
дини, деякі дослідники США
ще у 1980�ті роки запропонува�
ли скоротити об'єм досліджень
небезпеки біопрепаратів на ос�
нові цих бактерій, що і було
прийнято у цій країні.

Враховуючи білкову природу
ендотоксину, ми дослідили
сенсибілізуючу активність біо�
препаратів на основі різних
варіантів Bac. thuringiensis, які
показали, що деякі штами цих
бактерій виявляють слабкі
алергенні властивості, а міні�
мальна сенсибілізуюча доза
вегетативних клітин для морсь�
ких свинок досить висока —
2·106 КУО/тв. Як свідчать показ�
ники реакції дегрануляції туч�
них клітин (РДТК) і реакції спе�
цифічного лізису лейкоцитів
(РСЛЛ), у морських свинок під
впливом біоінсектицидів (на
прикладі біоколу, бітоксибаци�
ліну, саніду, кристаліну) дещо
збільшується процент деграну�
льованих тучних клітин (табл.
2), що свідчить про слабку сен�
сибілізуючу дію біопрепаратів.

Різні варіанти Bac. thuringien�
sis можуть істотно відрізнятися
за своїми алергенними власти�
востями, причому найбільшу
алергенну активність, порівня�
но з іншими варіантами Bac.
Thuringiensis, проявляли штами
варіанту var. galleriae. Слід
зазначити, що сенсибілізуюча
спроможність спор значно ниж�
ча, ніж у вегетативних клітин.
Хоча алергенні властивості Bac.
thuringiensis можуть проявляти�
ся тільки у досить високих до�
зах, цей показник, з урахуван�
ням непатогенності Bac. thurin�
giensis для ссавців, стає лімі�

туючим показником шкідливо�
сті. Гранично допустима вели�
чина препаратів на основі Bt у
повітрі робочої зони за цим по�
казником — 2·104 спор/м3. При
дослідженні нами товарних
форм біопрепаратів (бітоксиба�
циліну, лепідоциду, інсектину,
дециміду, гомеліну, ентобакте�
рину) у значно вищих дозах —
6,5·106 КУО/м3 (аерогенно) і
4·107 КУО/тв. (перорально) у
морських свинок та щурів за
тривалого надходження препа�
ратів в організм алергічних ре�
акцій не виявлено. Результати
наших багаторічних досліджень
щодо можливих слабких алер�
генних властивостей Bac. thu�
ringiensis і біопрепаратів на їх
основі узгоджуються з даними,
отриманими іншими дослідни�
ками [8 �12]. 

При дослідженні аутомікро�
флори лабораторних тварин,
що підлягали дії біопрепаратів
на основі Bac. thuringiensis,
дисбактеріотичної дії практично
не спостерігалося. Лише за дії
деяких біопрепаратів в умовах
підгострого експерименту від�
значалися короткотермінові
зміни у кількісних співвідношен�
нях представників нормальної
мікрофлори кишечника, але пі�
сля припинення дії препарату
мікрофлора кишечника протя�
гом 2�4 днів нормалізувалася.

Таким чином, узагальнюючи
наявну інформацію, можна
стверджувати, що Bac. thuringi�

ensis і біопрепарати на основі
цих мікроорганізмів не стано�
влять небезпеки для тепло�
кровних організмів, а це, у свою
чергу, дозволяє рекомендувати
при дослідженні нових штамів
Bac. thuringiensis та біопрепа�
ратів на їх основі обмежуватися
лише дослідженнями вірулент�
ності штамів і токсичності біо�
препаратів у гострих експери�
ментах, порівнюючи їх з відо�
мими штамами і біопрепарата�
ми і не вдаючись до хронічних
експериментів. Якщо при виз�
наченні вірулентності ЛД50 ве�
гетативних клітин і спор дослід�
женого штаму Bac. thuringiensis
для білих мишей і щурів не пе�
ревищує 108 КУО/тв. за надхо�
дження через верхні дихальні
шляхи і 109 КУО/тв. — за над�
ходження через шлунок, а ЛД50
препарату за діючим чинником
не перевищує цих величин, то
ГДК таких препаратів у повітрі
робочої зони може бути прий�
нята на рівні 2·104 спор/м3, тоб�
то на рівні діючого нормативу
для зареєстрованих раніше
біопрепаратів на основі Bac.
thuringiensis.
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independent from variants of producents are not toxically for warm8
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and hygienic regulation of microbial preparations on their basis in air of
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плив довкілля на здоров'я лю�
дини неможливо переоцінити.
Є багато факторів, що негатив�
но впливають на населення. В
Україні ця проблема переважно
стосується великих промисло�
вих міст. Забруднення навко�
лишнього середовища проми�
словими та твердими побуто�
вими відходами, що накопичу�
ються просто неба на околицях
міст, шумове забруднення, ви�
киди автотранспорту, загаль�
ний підвищений радіаційний
фон у деяких містах, нездоро�
вий спосіб життя, щоденні
стресові фактори тощо — все
це призводить до значного зро�
стання рівня захворюваності та
збільшення частоти виникнен�
ня патологічних станів. Значне
забруднення довкілля призво�
дить до зростання ризику вини�
кнення екологічно�зумовлених
захворювань, до яких, насам�
перед, можна віднести пору�
шення мікробіоценозів відкрит�
их порожнин (шлунково�кишко�
вого тракту, урогенітальної си�
стеми тощо) [1, 4].

Слід зазначити, що етіологіч�
ні фактори дисбіотичних явищ
остаточно не визначено й до�
нині. Серед багатьох зовнішніх
факторів, дія яких може опосе�
редковувати виникнення дис�
біотичних явищ, є неконтро�
льоване застосування антибіо�
тичних препаратів. Доступність
антибіотиків, використання їх
не лише для лікування, а і для
консервування харчових про�
дуктів, що пропонуються на
стихійних ринках, або як профі�
лактичні засоби чи при самолі�
куванні зумовило значне поши�
рення серед клінічно�значущих
мікроорганізмів детермінант
резистентності до багатьох ан�
тибіотиків, навіть з останніх по�
колінь. Окрім того, що некон�
трольоване застосування ан�
тибіотиків призводить до ро�
звитку дисбіотичних явищ, во�
но може ініціювати розвиток
патогенетичних процесів [9].
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В статье приведены данные 
о влиянии на микрофлору

урогенитального тракта
интравагинального введения

антибиотика рокситромицина.
Полученные данные

указывают на роль
антибиотика как фактора

возникновения
дисбиотических явлений, что
выражается в виде снижения

частоты встречаемости
лактобацилл и увеличении

частоты встречаемости таких
условно8патогенных

микроорганизмов, как
стафилококки, энтерококки 
и представители семейства

энтеробактерий.
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