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Методом световой микроскопии исследовали клеточные показатели периферической крови Danio re-

rio, Hamilton, 1822, экспонированных в течение 30 сут в водных растворах различных концентраций ди-

метилдисульфида (ДМДС). Показано, что значимое изменение исследуемых параметров наблюдали 

только при концентрации ДМДС 5 мг/л. Отмечен сдвиг лейкоцитарной формулы в сторону уменьшения 

лимфоцитов и возрастания долей гранулоцитов (в основном метамиелоцитов и палочкоядерных грануло-

цитов). Доли других типов клеток не превышали 2–6%. Наблюдали статистически значимый сдвиг состава 

клеток красной крови в сторону уменьшения доли зрелых и повышения доли незрелых эритроцитов, раз-

норазмерность эритроцитов, а также амитоз. Не отмечено различий в количестве микроядер между кон-

трольными и экспериментальными группами рыб. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Диметил дисульфид (ДМДС) наряду 

с другими соединениями серы является важ-

ным компонентом ее круговорота и играет зна-

чительную роль в образовании оксидов серы, 

формировании кислотности среды [Yin et al., 

1990; Barnes, Becker, 1994]. ДМДС устойчив 

в воздушной, водной средах и почвах по срав-

нению с другими соединениями серы. Скорость 

его потока в атмосферу в солоновато водных 

озерах Канады составляла 35 мкМ S/м2 сут. 

Кроме того, ДМДС используется в промышлен-

ности для приготовления полупроводниковых 

алмазных пленок и контроля кокса при терми-

ческом крекинге углеводородов [Карпов и др., 

2015 (Karpov et al., 2015)], добавляется при по-

лимеризации в качестве ингибитора, инициа-

тора или агента, контролирующего цепь и ис-

пользуемого в качестве катализатора 

[Vandeputte et al., 2010; Kucherskoy, Alikbaeva, 

2021]. ДМДС применяется как добавка к сма-

зочным маслам и полимерам для улучшения их 

термоокислительной стабильности, для синтеза 

гербицидов и фумигантов [Mulay et al., 2016] и 

электропроводящих материалов [Mashkina, 

Khairulina, 2015]. ДМДС считают перспектив-

ным немато-, фунги- и гербицидом для моркови 

в полевых условиях и томатов для теплиц 

[Anastassiadou et al., 2019]. 

ДМДС играет активную роль в метабо-

лизме живых организмов, особенно растений: 

является антагонистом или агонистом 

адгезионных, глутаматных, секретиновых, 

родопсиновых рецепторов (хеморецепция, ра-

бота мышц, генерация трансмембранных 

потенциалов и т.д.) [Белова, Псурцева, 2021 

(Belova, Psurtseva, 2021)]. Они вызывают и лег-

кий и тяжелый гемолиз эритроцитов у кошек и 

собак, как при вдыхании вещества, так и при по-

едании продуктов, им обработанных [Morgott 

et al., 2014]. Не отмечено мутагенного действия 

диметилдисульфида на бактерии и млекопитаю-

щих и в микроядерном тесте на мышах и крысах 

[Morgott et al., 2014]. Доказано, что ДМДС 

не оказывает повреждающего действия на эндо-

кринную систему человека [Anastassiadou et al., 

2019]. Показано, что присутствие диметилди-

сульфида в воде вызывает задержку откладыва-

ния яиц у москитов Anopheles mosquitoes, что де-

лает его перспективным противомоскитным 

средством и позволит использовать его для обра-

ботки акваторий и территорий в регионах с высо-

кой численностью этих насекомых [Schoelitsz 

et al., 2020; Why et al., 2021]. 

Кроме отпугивания неприятным запахом, 

ДМДС оказывает токсическое действие на мле-

копитающих, в том числе гонадотропное и эм-

бриотоксическое, активирует процессы перекис-

ного окисления липидов, способствует накопле-

нию тиосоелдинений в моче и усилению моно-

оксигеназ в печени [Мещакова, Бенеманский, 

2005 (Mestsakova, Benemanskiy, 2005)]. 

Отмечено, что ДМДС может встречаться 

в сухих кормах для рыб и вызывать неприятный 

запах мяса рыбы в рыбных хозяйствах 

[Mahmoud et al., 2018; Wu et al., 2022]. Острая 

токсичность ДМДС для радужной форели со-

ставляет 0.96 мг/л, для Danio rerio — 7.5 мг/л и 

является наибольшей в ряду других 
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диалкилдисульфидов [Morgott et al., 2014]. 

Литературных данных об изменении состава и 

соотношения клеток красной и белой крови 

у рыб при действии ДМДС не обнаружено. 

Цель работы — оценить хроническое 

влияние водных растворов различных концен-

траций диметилдисульфида на гематологиче-

ские показатели Danio rerio. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 

Определение влияния вещества на взрос-

лых рыб проводили на половозрелых особях 

из лабораторий культуры Danio rerio (Hamilton, 

1822). Рыб рассаживали по 10 особей в аквари-

умы объемом 5.0 л. Продолжительность экспе-

риментов –30 сут. В течение всего исследова-

ния температуру воды поддерживали в преде-

лах 25.1°С (24.5–27.5°С), содержание кисло-

рода в воде — 5.9–8.7 г/л, периодичность осве-

щенности день:ночь — 12:12 ч. 

Рыб экспонировали в растворах с концен-

трацией ДМДС 0.01, 0.1, 1 и 5 мг/л. Контролем 

служили рыбы, содержащиеся в тех же усло-

виях, но не подвергавшиеся воздействию веще-

ства. Средняя масса рыб в 1-ой повторности 

составляла 119.2±24.0 мг, средняя длина — 

20.5±1.5 мм; во 2-ой –387.1±136.4 мг, длина 

28.8±3.5 мм. 

Все варианты опыта ставили в 2-х по-

вторностях, рыб кормили ежедневно сухим 

кормом Tetra TetraMin Flakes XL (TETRA, Рос-

сия) в объеме 10% от массы тела. 

По окончании эксперимента оценивали 

морфофизиологические параметры рыбы, пове-

дение и клиническую картину отравления рыб, 

гематологические и патологоанатомические 

показатели [Головина и др., 2007 (Golovina 

et al., 2007)]. Из гематологических показателей 

исследовали состав эритроцитов и лейкоцитов, 

морфологическую картину эритроцитов, лейко-

цитарную формулу. Генотоксичность вещества 

оценивали по микроядерному тесту (МЯТ) 

в эритроцитах рыб [Соболева и др., 2016 

(Soboleva et al., 2016)]. 

Мазки периферической крови готовили 

методом каудэктомии после оглушения рыб. 

Высушенные мазки фиксировали 96°-ным эти-

ловым спиртом, затем вновь высушивали 

при комнатной температуре и окрашивали 

азур-эозином по Романовскому-Гимза [Ива-

нова, 1983 (Ivanova, 1983)]. Окрашенные мазки 

просматривали под цифровым микроскопом 

Keyence VHX 1000 (Keyence, Япония) с объек-

тивом Z500 при увеличении 2000. 

Для определения состава и соотношения 

эритроцитов на каждом мазке подсчитывали 

≥500 эритроцитов, результат выражали в %. 

Для проведения микроядерного теста на мазке 

подсчитывали не менее 1000 эритроцитов, ре-

зультаты выражали в промилле [Соболева и др., 

2016 (Soboleva et al., 2016)]. 

Для определения морфометрических ха-

рактеристик эритроцитов на каждом мазке изме-

ряли большой и малый диаметры клетки и ядра 

не менее чем у 100 кл. Рассчитывали площади 

клетки и ядра (мкм2), индекс формы клетки (у.е.), 

ядерно-цитоплазматическое отношение (у.е.) 

[Заботкина и др., 2015 (Zabotkina et al., 2015)]. 

Все полученные результаты подвергали 

статистической обработке в пакете программы 

Excel и Statistiсa. Результаты представлены 

в виде средних значений и их ошибок (Mm). 

Статистическую значимость различий между 

показателями оценивали с помощью t-теста. 

Различия считали статистически значимыми 

при p ≤0.05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

Патоморфологические обследования. 

Патоморфологические обследования рыб 

в обоих вариантах эксперимента не выявили от-

личий от контроля при концентрациях действую-

щего вещества 0.01, 0.1 и 1 мг/л. Покровы тела 

гладкие, чешуя не взъерошена, узор на теле хо-

рошо выражен, жабры розовые. При концентра-

ции 1 мг/л у 2 рыб из 20 (10%) окрас был более 

светлым, а рисунок на теле слабо выраженным, 

в 5 мг/л — у 50% рыб окраска тела оказалась бо-

лее темной по сравнению с контрольными экзем-

плярами. У 1 особи отмечено искривление хво-

стового стебля. Результаты осмотра внутренних 

органов показали, что селезенка у всех исследо-

ванных рыб была ярко-красной, у 5% рыб 

(1 из 20) при концентрациях вещества 0.01, 0.1 

отмечена более крупная селезенка, у двух особей 

(10%) при концентрации 1 мг/л она была темно-

красной, у одной особи в 5 мг/л — маленькой и 

у одной — более крупной. Печень у всех рыб 

была светло розовой, у двух особей при 5 мг/л — 

более светлой. Желчный пузырь у всех рыб был 

некрупным, с прозрачным светло-желтым содер-

жимым. Кишечник у всех рыб был наполнен. 

Показатели красной крови. Результаты 

исследования клеток красной крови Danio rerio 

после хронической экспозиции в различных 

концентрациях ДМДС приведены в таблице 1. 

Концентрация ДМДС 1 мг/л и меньше не вы-

звали изменений в составе клеток красной 

крови. При 5 мг/л наблюдали статистически 

значимый сдвиг состава клеток в сторону 
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уменьшения доли зрелых эритроцитов и повы-

шения доли незрелых эритроцитов. При этом 

появление эритробластов в периферической 

крови рыб было эпизодическим.  

Следует отметить появление при 5 мг/л 

разноразмерности эритроцитов (см. рисунок), а 

также таких патологических состояний клеток 

как амитоз. Амитоз эритроцитов был выражен 

как на начальных стадиях (перешнуровка ядра), 

так и завершенного амитоза (появление в пери-

ферической крови микроцитов с небольшим 

округлым ядром). Их доля у рыб в контроле была 

менее 0.5%, а у рыб, экспонированных при кон-

центрации ДМДС 5 мг/л, возрастала до 1.88%. 

 

Таблица 1. Состав эритроцитов в периферической крови Danio rerio после 30 сут экспозиции в различных кон-

центрациях диметилдисульфида (%) 

Table 1. Composition of erythrocytes in the peripheral blood of Danio rerio after 30 days of exposure to various concen-

trations of dimethyl disulfide (%) 

Концентрация ДМДС, мг/л 

The concentration of DMDS, mg L−1 

Эритробласты, % 

Erythroblasts, % 

Незрелые эритроциты, % 

Immature erythrocytes, % 

Зрелые эритроциты, % 

Mature erythrocytes, % 

0 (Контроль 1) 0.19±0.09 1.72±0.25 98.09±0.32 

0.01 0.22±0.14 1.95±0.20 97.83±0.30 

0.1 0.30±0.10 1.85±0.22 97.85±0.26 

0 (Контроль 2) 0.03±0.05 0.56±0.18 99.41±0.21 

1 0.03±0.05 1.20±0.47 98.77±0.48 

5 0.16±0.16 5.52±1.46* 94.32±1.50* 

Примечание. “*” — данные, достоверно отличающиеся от контроля 2. 

Note. “*” — data significantly different from control 2. 

  

(a) (b) 

Рисунок. Картина периферической крови Danio rerio, (a) — контроль, (b) — экспозиция 5 мг/л.  

Figure. Picture of peripheral blood of Danio rerio, (a) — control, (b) — exposure to 5 mg/L.  

Исследование генотоксичности веще-

ства. Оценку генотоксичности ДМДС прово-

дили на тех же мазках крови, на которых оце-

нивали эритро- и лейкограмму. Микроядра яв-

ляются результатом локализации участков хро-

мосом, которые оказались повреждены в про-

цессе митотического деления под действием 

ряда эндогенных или экзогенных факторов. 

Считается, что определенное небольшое коли-

чество микроядер может образовываться у рыб 

в результате спонтанного мутагенеза (до 4‰).  

Результаты исследования показали незна-

чительное количество микроядер в эритроцитах 

рыб, которое не отличалось от контрольных 

значений (табл. 2). В среднем во всех вариантах 

опыта микроядра обнаруживали у 1–3 рыб, в ко-

личестве, не превышающем 0.3‰. Более 50% 

рыб с микроядрами были отмечены в контроле 2 

и при концентрации ДМДС 1 и 5 мг/л.  

Состав и соотношение лейкоцитов в пе-

риферической крови Danio rerio в различных 

концентрациях ДМДС. Исследование состава 

лейкоцитов и лейкограммы периферической 

крови Danio rerio показало ее преимущественно 

лимфоидный характер, а также присутствие 

в периферической крови рыб моноцитов, бласт-

ных клеток, незрелых нейтрофильных грануло-

цитов (миелоцитов и метамиелоцитов), зрелых 
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нейтрофилов (палочко- и сегментоядерных), а 

также эозинофильных гранулоцитов разных ста-

дий зрелости. 

Состав и соотношение клеток в контроле 

и при разных концентрациях ДМДС после 

30 сут экспозиции в веществе приведены в таб-

лице 3. Установлено, что концентрации 1 мг/л и 

менее не оказали влияния на исследуемые пока-

затели, не отличаясь от таковых контрольной 

группы рыб. При концентрации ДМДС 5 мг/л 

наблюдали сдвиг лейкоцитарной формулы 

в сторону уменьшения доли лимфоцитов и воз-

растания долей гранулоцитов, в основном 

за счет метамиелоцитов и палочкоядерных гра-

нулоцитов. Доли других типов клеток не превы-

шали 2–6%. Эозинофилы наблюдали только при 

действии ДМДС в концентрации 5 мг/л. 

Таблица 2. Количество микроядер (‰) в эритроцитах Danio rerio после 30 сут экспозиции в различных концен-

трациях ДМДС 

Table 2. The number of micronuclei (‰) in Danio rerio erythrocytes after 30 days of exposure to various concentrations 

of DMDS 

Показатель 

Parameter 

Концентрация ДМДС, мг/л / Concentration of DMDS, mg/L–1 

0 (Контроль 1) 0.01 0.1 0 (Контроль 2) 1 5 

Количество 

микроядер, ‰ 

The number of 

micronuclei, ‰ 

0.1±0.3 0.1±0.3 0.2±0.4 0.9±0.6 1.4±1.1 0.9±0.7 

 

Таблица 3. Соотношение лейкоцитов в периферической крови Danio rerio после 30 сут. экспозиции в различных 

концентрациях ДМДС 

Table 3. Ratio of leukocytes in the peripheral blood of Danio rerio after 30 days of exposure to various concentrations 

of DMDS 

Тип клеток, % 

Cell type, % 

Концентрация ДМДС, мг/л / The concentration of DMDS, mg L−1 

0 (Контроль 1 

Control 1) 

0.01 0.1 0 (Контроль 2 

Control 2) 

1 5 

Лимфоциты 

Lymphocytes 

77.12±13.65 74.46±13.79 75.16±5.06 84.88±8.55 78.71±8.76 58.49±9.97* 

Моноциты 

Monocytes 

2.83±1.80 1.18±1.25 2.54±1.70 1.79±1.20 1.32±1.38 3.54±3.79 

Гемоцитобласты 

Hemocytoblasts 

1.73±0.98 0.82±0.76 1.47±1.33 1.20±0.56 1.89±1.44 2.37±1.79 

Миелоциты 

Myelocytes 

2.15±2.36 2.26±1.35 3.17±1.65 2.04±1.24 3.10±2.53 4.12±2.48 

Метамиелоциты 

Metamyelocytes 

3.33±2.90 4.39±2.32 4.07±2.15 2.72±2.01 4.30±2.75 10.11±7.71 

Палочкоядерные 

нейтрофилы 

Band neutrophils 

10.34±7.58 13.25±8.05 10.87±4.21 5.85±4.31 9.11±6.04 18.29±7.78* 

Сегментоядерные 

нейтрофилы 

Segmented 

neutrophils 

2.50±2.81 3.64±3.51 2.73±2.18 1.52±1.68 1.58±1.52 2.91±2.39 

Эозинофилы 

Eosinophils 

0 0 0 0 0 0.16±0.29 

Примечание. “*” — данные значимо отличаются от контроля 2. 

Note. “*” — data significantly different from control 2. 

ОБСУЖДЕНИЕ 

Анализ полученных результатов показал, 

что значимые изменения в составе и соотноше-

нии клеток красной и белой крови наблюдали 

только при концентрациях ДМДС, в сотни раз 

превышающие существующие ПДК, что свиде-

тельствует о невысокой токсичности данного ве-

щества для рыб. Полученные нами данные 

не противоречат существующим сведениям 

из других литературных источников [Мещакова, 

Бенеманский, 2005 (Mestsakova, Benemanskiy, 

2005); Павлушкина, 2021 (Pavlushkina, 2021)].  

Обнаруженные изменения в составе кле-

ток красной крови позволяют говорить о стиму-

ляции эритропоэза, о чем свидетельствует 
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увеличение доли молодых и снижение доли 

зрелых клеток при концентрации ДМДС 5 мг/л, 

которая может быть вызвана гипоксией из-за 

влияния ДМДС. Об этом свидетельствует и по-

явление в эритроцитах перешнуровки ядра и 

микроцитов в периферическом русле, как ре-

зультат амитотических процессов, и считается 

физиологической адаптацией к нехватке кисло-

рода в организме [Иванова, 1983 (Ivanova, 

1983)]. Лимфопения и гранулоцитоз, наблюда-

емые у рыб при концентрации ДМДС 5 мг/л, 

также свидетельствуют о развитии в организме 

рыб при данной концентрации вещества неспе-

цифических иммунных реакций, направленных 

на борьбу с воспалением. Подобные изменения 

в составе и соотношении лейкоцитов отмечены 

при действии большинства токсикантов орга-

нической природы [Заботкина, Лапирова, 2004 

(Zabotkina, Lapirova, 2004)]. 

Отсутствие изменений уровня микроядер 

в эритроцитах Danio rerio при действии исследу-

емых концентраций ДМДС может быть связано 

с видовыми особенностями рыб. Ранее была по-

казана исключительная устойчивость эритроци-

тов половозрелых рыб этого вида к цитогенети-

ческим нарушениям (по результатам микроядер-

ного теста) к действию ионизирующей радиа-

ции, тогда как икра и личинки рыб оказались, 

напротив, очень чувствительны к действию 

этого фактора [Livanova et al., 2020].  

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Таким образом, ДМДС оказывает дей-

ствие на показатели клеток красной и белой 

крови рыб только в достаточно большой 

концентрации (от 5 мг/л). Оно выражается 

в сдвиге соотношения эритроцитов в сторону 

незрелых клеток, снижения доли лимфоцитов 

и повышении долей незрелых гранулоцитов. 

Не выявлено генотоксического действия 

ДМДС на эритроциты. 
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EFFECT OF SUBMELETAL CONCENTRATIONS OF DIMETHYL DISULFIDE 
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The cell parameters of peripheral blood of Danio rerio exposed for 30 days to aqueous solutions of dimethyl 

disulfide (DMDS) different concentrations were studied using light microscopy. It was shown that significant 

changes in the studied parameters were observed only at a DMDS concentration of 5 mg/L. A shift in the leukocyte 

formula was noted towards a decrease in lymphocytes and an increase in the proportion of granulocytes (mainly 

metamyelocytes and band granulocytes). The proportions of other cell types did not exceed 2–6%. A statistically 

significant shift in the composition of red blood cells towards a decrease in the proportion of mature and an increase 

in the proportion of immature erythrocytes, erythrocyte size variations, and amitosis were also observed. No dif-

ferences in the level of micronuclei were noted between the control and experimental groups of fish.  

Keywords: Danio rerio, erythrocytes, leukocytes, peripheral blood, dimethyl disulfide 


