
Сравнительная оценка токсичности пищевых подсластителей в экспресс-биотесте   

ISSN (Print) 2308-1155    ISSN (Online) 2308-1163    ISSN (Eng-online) 2542-2308 83

УДК 57.084.1: 576.08: 576.356.3: 613.2 
DOI: 10.21668/health.risk/2019.2.09 

Читать
онлайн

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ТОКСИЧНОСТИ ПИЩЕВЫХ  
ПОДСЛАСТИТЕЛЕЙ В ЭКСПРЕСС-БИОТЕСТЕ 

А.В. Самойлов1, Н.М. Сураева1, М.В. Зайцева1,2, М.Н. Курбанова1, В.В. Столбова2 
1 Федеральный научный центр пищевых систем им. В.М. Горбатова, Россия, 142703, г. Видное, 
ул. Школьная, 78 
2 Московский государственный университет имени М.В. Ломоносова, Россия, 119991, Москва, Ленинские 
горы, 1, стр. 12 
 

 
В связи с увеличивающимся объемом производства и потребления населением различных пищевых добавок су-

щественно возрастает риск их токсического воздействия. Часто эти добавки встречаются в различных сочетани-
ях друг с другом в продуктах питания и окружающей среде, употребляются продолжительное время и могут 
стать причиной проявления особо опасных мутагенных и канцерогенных эффектов. Поэтому оценка комбиниро-
ванного действия пищевых добавок остается важнейшей проблемой их безопасности. Определенными преимуще-
ствами для скрининга токсических и мутагенных эффектов химических соединений обладают растительные тест-
системы и использование вариантов цитогенетического анализа данных биотестирования. При этом особое место 
среди них продолжает занимать Allium-тест, в котором в качестве тест-объекта используются корни лука реп-
чатого Allium cepa. При сравнении с другими тестами с использованием животных и различных культур клеток 
этот тест оказывался менее сложным и затратным в исполнении и более чувствительным. 

Целью настоящей работы было исследование влияния синтетических сахарозаменителей аспартама и сукра-
лозы на прирост биомассы и частоту митотических аномалий в клетках апикальной меристемы корней лука реп-
чатого A. cepa. Оценивался также синергетический эффект при совместном воздействии этих химических соеди-
нений. Выявлено, что аспартам значительно снижал массу корней по сравнению с контролем, тогда как в отноше-
нии сукралозы не было зафиксировано токсического эффекта. Максимальная токсичность была зарегистрирована 
при совместной обработке тест-системы подсластителями, что оценено как результат синергетического эф-
фекта. Частота хромосомных аберраций в опытных образцах незначимо отличалась от таковой в контроле, но 
были отмечены достоверные изменения в спектре хромосомных аномалий клеток корневой меристемы. Преобла-
дающим типом нарушений были нарушения процесса расхождения хромосом и аномалии митотического аппарата. 

Ключевые слова: сукралоза, аспартам, Allium cepa, биотестирование, цитогенетический анализ, токсич-
ность, хромосомные аберрации, аномалии митотического аппарата. 
 

 
Аспартам и сукралоза являются популярными 

сахарозаменителями при производстве широкого 
ассортимента пищевых продуктов, таких как безал-
когольные напитки, кондитерские изделия, жева-
тельная резинка, молочные продукты, варенье, раз-
личные соусы и приправы, а также низкокалорий-
ные продукты. Аспартам представляет собой 
искусственно синтезированное химическое соеди-
нение – L-Аспартил-L-фенилаланин. Он хорошо 
растворим в воде, примерно в 200 раз слаще сахаро-
зы и не пригоден для пищевых продуктов, которые 
подвергаются термообработке, так как при нагрева-

нии разрушается и утрачивает сладкий вкус. Другой 
распространенный в пищевой промышленности под-
сластитель – сукралозу (трихлоргалактосахарозу) – 
получают из сахарозы путем химического преобра-
зования. Она термостабильна, по вкусу напоминает 
обычный сахар, но при этом в 600 раз слаще сахаро-
зы. Эти подсластители официально одобрены FDA 
(Food and Drug Administration) в 1981 и 1998 г. соот-
ветственно. Аспартам используется в качестве под-
сластителя в более чем 90 странах мира при изго-
товлении 6000 различных видов продуктов [1].  
Потребление сукралозы зафиксировано в более чем 
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70 странах мира. Кроме того, сукралоза, благодаря 
высокой химической стабильности ее молекулы и хо-
рошей растворимости в воде, рассматривается как по-
тенциальный загрязнитель окружающей среды. Су-
кралоза уже была обнаружена в водных бассейнах 
некоторых стран и даже в атлантическом Гольфстриме 
в пределах концентраций 0,1–1,0 г/л, и поэтому ста-
вится вопрос о возможных рисках техногенного за-
грязнения природной среды этим агентом [2]. 

В связи с непрерывно увеличивающимся объе-
мом производства пищевой продукции и разнообра-
зием потребления населением данных пищевых до-
бавок существенно возрастает риск здоровью и за-
грязнения ими окружающей среды. Представленный 
в зарубежной литературе анализ данных о безопас-
ности искусственных подсластителей носит проти-
воречивый характер. Тестирование проводилось на 
моделях культур клеток человека, животных, бакте-
рий и на лабораторных животных. В большей части 
ранних публикаций подтверждалась безопасность 
аспартама и сукралозы при существующих нормах 
потребления на основании отсутствия генотоксиче-
ского и острого токсического эффектов при исполь-
зовании стандартных тестов, хотя также сообщалось 
о фактах индуцирования ими хромосомных аберра-
ций [1, 3–7]. Однако в последние годы появились 
новые факты токсичных эффектов этих подсластите-
лей, и, как следствие, предлагалось тщательно контро-
лировать их потребление. Так, с сукралозой были свя-
заны определенные опасения в плане риска здоровья 
людей ввиду ее хлорированной структуры, так как 
известно, что хлорированный сахар и продукты его 
гидролиза, которые имеют структурное сходство 
с сукралозой, разрушают нервные клетки. В исследо-
вании in vitro с использованием клеток печени челове-
ка было обнаружено, что сукралоза реагирует с вос-
становленной формой витамина B12, и было высказано 
предположение, что такие реакции могут влиять на 
уровень обмена этого витамина [2]. Подтверждено и 
негативное влияние искусственных подсластителей, в 
том числе и сукралозы, на микробиоту кишечника, 
следствием чего были дисбактериоз и воспалительные 
реакции в печени мышей [8]. Согласно литературным 
данным, еще более серьезные последствия для здоро-
вья могут быть связаны с употреблением аспартама в 
пищевых продуктах. Было показано, что добавление в 
питьевую воду аспартама в течение двух месяцев при-
водило к повреждению печени у крыс за счет индук-
ции гипергликемии, накопления различных видов ли-
пидов на фоне окислительного стресса [9]. Гистологи-
ческие и иммуногистохимические исследования гене-
ративных тканей крыс, в диете которых присутствовал 
аспартам, выявили значительные нарушения в тканях 
плаценты и плода [10]. Также было обнаружено, что 
хроническое потребление аспартама, особенно на ран-
них стадиях развития и в течение длительных перио-
дов, может приводить к изменениям нервной системы, 
астроглиозу и снижению жизнеспособности нейронов 
префронтальной коры, миндалин, гиппокампа и гипо-
таламуса у крыс [11]. 

Необходимо отметить, что идеальные тест-
системы для имитации человеческих или животных 
систем детоксикации и метаболизма химических 
соединений пока еще не удалось создать. Также не-
обоснованно мало внимания до сих пор уделялось 
изучению механизмов системных (комбинирован-
ных, сочетанных) эффектов воздействия негативных 
факторов на тест-организм, поэтому новые тенден-
ции в стратегическом планировании процедуры тес-
тирования направлены именно на изменение алгорит-
ма оценки токсичности в отношении смесей и пище-
вых матриц [12]. Указанные подсластители очень 
часто могут присутствовать в сочетаниях друг с дру-
гом при употреблении различных продуктов питания 
и, следовательно, могут оказывать как аддитивный, так 
и синергетический негативные эффекты на организм 
человека. Поэтому для оценки безопасности воздейст-
вия синтетических соединений особенно актуален 
в настоящее время принцип комплексного подхода, 
который может быть осуществлен и с помощью вклю-
чения экспресс-биотестов в батарею тестирования. 

Определенными преимуществами в комплекс-
ном скрининге токсичных, цитотоксичных и мута-
генных эффектов обладают растительные тест-
системы, в которых особое место занимает Allium-
тест. В данном методе тест-объектом являются кор-
ни лука репчатого Allium cepa, а тест-функцией – 
изменение длины/биомассы и ряд цитологических 
и цитогенетических показателей клеток апикальной 
меристемы. В настоящее время этот тест рекомен-
дован экспертами ВОЗ в качестве стандарта при 
цитогенетическом мониторинге окружающей среды. 
Более того, данный метод также был успешно апро-
бирован на широком спектре факторов, таких как 
ионизирующее и неионизирующее излучения [13–16], 
пищевые добавки [17], гербициды [18], лекарствен-
ные препараты [19] и даже антимутагенный потен-
циал [20]. При сравнении с другими тестами с ис-
пользованием животных и различных культур клеток 
Allium-тест оказывался даже более чувствительным 
[21], а надежность данных по мутагенности обычно 
не вызывает сомнений, так как очень редки ложно-
отрицательные результаты [22]. Полагаем, что тес-
тирование аспартама и сукралозы в экспериментах 
in vivo с помощью Allium-теста позволит получить 
новые данные о биологических эффектах этих ши-
роко используемых пищевых добавок. 

Целью настоящей работы является изучение 
токсичности и генотоксичности аспартама и сукра-
лозы и их комбинаций с помощью двух модифика-
ций Allium-теста. 

Материалы и методы. В работе использовали 
подсластители: сукралозу (Alfa Aesar by Thermo 
Fisher Scientific) и аспартам (Alfa Aesar by Thermo 
Fisher Scientific). В качестве тест организма приме-
няли одинакового размера (2,5–3,0 см в диаметре)  
и массы (5–7 г) луковицы – севок лука репчатого  
Allium cepa L., сорта Штутгартен. Луковицы были 
без зеленых листьев. Перед инкубацией удаляли 
сухую чешую с луковиц. Далее их помещали в слу-
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чае контрольных групп пробирки объемом 10 мл 
с бутилированной питьевой водой, в опытных груп-
пах – в растворы подсластителей в этой же воде  
в концентрациях 1 и 2 г/л каждого, и совместно 
в концентрациях по 0,5 и 1,0 г/л. Концентрации под-
сластителей в растворе не превышали отечествен-
ных регламентированных норм их содержания в про-
дуктах питания. Опытные и контрольные группы 
инкубировали в темноте в при 25 С в течение пяти 
суток. Растворы в пробирках менялись ежедневно. 
После завершения инкубации корни у каждой лукови-
цы срезали, удаляли с них остатки жидкости фильт-
ровальной бумагой, взвешивали и далее использова-
ли для проведения цитогенетического анализа кле-
ток апикальной меристемы корней. Окрашивание 
препаратов производилось ацетоорсеином (1 г краси-
теля орсеин разводили в 50 мл 45-ный % CH3COOH). 
Для длительного хранения корни были помещены 
в 70 %-ный раствор этилового спирта. Далее приго-
тавливались моментальные давленные препараты, 
анализ которых осуществлялся с помощью светового 
микроскопа Axioskop 40, Zeiss. В ходе цитогенетиче-
ских исследований под микроскопом просматривали 
около 17 000 клеток. Статистическую обработку ре-
зультатов проводили в программах Microsoft Excel и 
Statistica. В работе было использовано сравнение сред-
них по критерию Стьюдента с угловым преобразова-
нием Фишера, а также непараметрический критерий 
сравнения двух выборок по критерию Хи-квадрат. 

Результаты и их обсуждение. Для оценки 
токсичного, митозмодифицирующего и генотоксич-

ного действия аспартама и сукралозы в условиях 
Allium-теста были изучены следующие показатели: 
прирост массы корней при разных концентрациях 
и комбинациях подсластителей, митотический ин-
декс, частота и спектр хромосомных аберраций. 
Кроме этого, были использованы две модификации 
постановки Allium-теста – с предварительным про-
ращиванием корней в течение двух суток и даль-
нейшим отбором луковиц с длиной корней не менее 
1 см (1-я и 2-я модификации соответственно) и без 
предварительного проращивания. Полагаем, что 
с помощью этого набора показателей возможна наи-
более достоверная регистрация различных типов 
физиологических и цитогенетических нарушений 
в этом биотесте, отражающих общетоксический 
и цито(гено)токсический эффекты соответственно. 
Подробнее хотелось бы остановиться на показателях 
токсичности, так как традиционно в Allium-тесте 
для оценки этого параметра измеряли длину корней, 
однако в наших исследованиях определялась их 
масса. Этот показатель имеет ряд неоспоримых пре-
имуществ, в том числе и более высокую степень 
чувствительности [23]. Также было проведено совме-
стное тестирование данных соединений на предмет 
выявления скрытого потенциала их токсичности как 
проявления синергетического эффекта. 

Как видно из табл. 1 и 2, достоверные отличия 
от контроля в снижении прироста массы корней при 
обработке раствором аспартама были зафиксирова-
ны в двух модификациях теста. При этом сукралоза 
не оказывала токсичного действия. 

Т а б л и ц а  1  
Эффект воздействия подсластителей на прирост массы корней, митотическую активность и частоту 

хромосомных аберраций клеток меристемы корней лука в 1-й модификации теста (n = 6)  

Хромосомные аберрации в расчете на, % Вариант опыта Средняя масса  
корней на луковицу, г

Митотический 
индекс, % общее число клеток делящиеся клетки 

Контроль 0,217 ± 0,061 5,91 0,29 4,83 
Сукралоза, 1 г/л 0,228 ± 0,049 6,23 0,34 5,45 
Сукралоза, 2 г/л 0,281 ± 0,081 6,26 0,96* 15,36* 
Аспартам, 1 г/л 0,161 ± 0,047 4,28* 0,55* 12,77* 
Аспартам, 2 г/л 0,108 ± 0,041** 4,65* 0,29 6,31* 
Сукралоза + аспартам, 0,5 г/л 0,101 ± 0,039** 6,95* 0,33 4,72 
Сукралоза + аспартам, 1 г/л 0,115 ± 0,036** 4,76* 0,23 4,79 

 П р и м е ч а н и я:  * – p <0,05; **– p <0,2. 

Т а б л и ц а  2  
Эффект воздействия подсластителей на прирост массы корней, митотическую активность и частоту 

хромосомных аберраций клеток меристемы корней лука во 2-й модификации теста (n = 5)  

Хромосомные аберрации в расчете на, % Вариант опыта Средняя масса 
 корней на луковицу, г

Митотический 
индекс, % общее число клеток делящиеся клетки 

Контроль 0,469 ± 0,070 12,05 1,24 10,26 
Сукралоза, 1 г/л 0,429 ± 0,100 12,44 1,13 9,09* 
Сукралоза, 2 г/л 0,478 ± 0,064 14,37* 1,82 12,65* 
Аспартам, 1 г/л 0,206 ± 0,045* 14,62* 1,34 9,19 
Аспартам, 2 г/л 0,224 ± 0,043* 15,49* 1,73* 11,18 
Сукралоза + аспартам, 0,5 г/л 0,245 ± 0,141* 16,55* 1,31 7,93* 
Сукралоза + аспартам, 1 г/л 0,140 ± 0,027* 9,72* 0,82* 8,48* 

П р и м е ч а н и я:  * – p <0,05. 
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Важные результаты были получены при оценке 
комбинированных образцов этих соединений во 2-й 
модификации теста. Дело в том, что если аспартам 
в концентрации 1 г/л достоверно снижал массу кор-
ней почти в два раза по сравнению с контролем, то 
при добавлении сукралозы в той же концентрации 
токсичность смеси значимо возрастала уже более чем 
в четыре раза. Более того, этот эффект был дозозави-
симым. Таким образом, эти данные свидетельствова-
ли о наличии синергетического эффекта, в результате 
которого смесь двух химических соединений оказы-
валась более токсичной, чем каждый из них в отдель-
ности за счет проявления системного эффекта. Этот 
факт особенно настораживает, так как эти химиче-
ские соединения могут поступать одновременно как в 
организм человека, так и присутствовать в различных 
комбинациях как загрязнители окружающей среды. 

Известно, что отклонение митотического ин-
декса у тест-организма, как в сторону возрастания, 
так и уменьшения, является показателем цитоток-
сичности тестируемой среды [24]. Анализ значения 
этого показателя в опытных образцах с аспартамом 
в двух модификациях теста статистически отличался 
от контрольных (см. табл. 1, 2), при этом в 1-й мо-
дификации в сторону уменьшения, а во 2-й – воз-
растания. В образцах с сукралозой достоверная раз-
ница была отмечена только во 2-й модификации 
теста и при высокой концентрации этого подсла-
стителя. Таким образом, был зарегистрирован ми-
тотоксический эффект как в образцах с аспарта-
мом, так и с сукралозой, но он был невысоким, так 
как доля митотических клеток во всех опытных 
группах статистически отличалась от контрольных 
значений незначительно (менее 40 %). Тогда как, 
например, пищевые консерванты и усилители вку-
са способны в несколько раз уменьшать данный 
показатель [25]. 

Процент хромосомных аберраций после обра-
ботки аспартамом и сукралозой (как отдельно, так 

и в сочетании друг с другом) в двух модификациях 
теста оставался невысоким. Не был зафиксирован и 
дозозависимый эффект (см. табл. 1, 2). Эти данные 
согласуются с результатами других исследователей 
об отсутствии генотоксичных эффектов у этих со-
единений [26]. Далее нами был проанализирован 
спектр хромосомных аберраций как вероятный ре-
зультат адаптационных перестроек, вызванных воз-
действием этих соединений, или же как показатель 
специфичности их воздействия (рис. 1). 

Выявленные аберрации были распределены 
нами на следующие группы: А – нарушения процес-
са расхождения хромосом (забегание, отставание); 
Б – аномалии митотического аппарата (слипание, 
многополюсный митоз); В – аберрации, отражаю-
щие кластогенное действие фактора (мосты, фраг-
менты), и Г – прочие (фрагментация, агглютинация 
и пульверизация хромосом). Оказалось, что в 1-й мо-
дификации теста не было выявлено достоверных 
различий между группами по сравнению с контро-
лем. Тогда как во 2-й модификации почти все вари-
анты опытных образцов статистически достоверно 
отличались от контрольных, а основная доля нару-
шений приходилась на группы А и Б (рис. 2). При 
этом вновь, как в результатах по измерению массы 
корней, наиболее значимые различия наблюдалась 
при комбинировании аспартама и сукралозы в кон-
центрации 1 г/л. 

Согласно представленным данным, аспартам  
и смесь аспартама с сукралозой в пределах установ-
ленных норм их содержания в продуктах питания 
вызывали достоверный дозозависимый токсичный 
эффект. Этот результат был получен, главным обра-
зом, при исследовании макроскопических парамет-
ров (прирост массы корней), так как этот параметр 
являлся суммой всех эффектов нарушений, а значит 
и обладал более высокой чувствительностью по 
сравнению с микроскопическими параметрами [17]. 
Таким образом, изложенные выше литературные

 

 
Рис. 1. Распределение хромосомных аберраций по группам во 2-й модификации теста (%), * – p < 0,05 
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Рис. 2. Окрашенные препараты клеток меристемы лука: 

а – забегание в анафазе, б – слипание в метафазе, в – мост в анафазе, г – фрагментация в метафазе 

данные о том, что в экспериментах на животных 
данные подсластители были определены как факто-
ры риска здоровью человека, подтвердились и в на-
стоящем исследовании на растительном биотесте. 
В этом контексте еще более убедительными пред-
ставляются аргументы в пользу пересмотра в сторо-
ну уменьшения рекомендуемых допустимых безо-
пасных дозировок аспартама [27]. 

Выводы. По результатам анализа прироста 
массы корней после обработки аспартамом с по-
мощью двух модификаций Allium-теста можно 
сделать достоверным вывод о токсичности аспар-
тама в дозе 1 г/л (50 %-ная задержка прироста 
корней по сравнению с данными контроля). При 
этом аналогичного эффекта в отношении сукрало-
зы обнаружено не было. Все испытуемые дозы не 
превышали уровня регламентированных норм их 
содержания в продуктах питания. Впервые были 
получены данные о комбинированном действии 
данных подсластителей и зафиксирован синерге-

тический эффект. Было показано, что эти химиче-
ские соединения достоверно влияли на спектр 
хромосомных аберраций в клетках меристемы по 
сравнению с данными контроля. Оказалось, что 
наиболее информативные результаты по оценке 
вышеуказанных показателей токсичности и геноток-
сичности были получены при постановке Allium-
теста с предварительным проращиванием корней 
(2-я модификация). 

Полученные результаты согласуются с выше-
упомянутым теоретическим предположением об уве-
личении степени токсичности в отношении смесей 
аспартама и сукралозы, что необходимо учитывать 
при решении задач гигиенического регламентирова-
ния содержания их в пищевых продуктах.  
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COMPARATIVE ASSESSMENT OF ARTIFICIAL SWEETENERS TOXICITY VIA 
EXPRESS BIOTEST 
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1V.M. Gorbatov's Federal Scientific Center for Nutrition Systems, RAS, 78 Shkolnaya Str., Vidnoe, 142703, 
Russian Federation 
2Moscow State University, 12 Bldg., 1 Leninskie Gory, Moscow, 119991, Russian Federation 
 

 
Various food additives are being produced and consumed by population in greater and greater quantities and risks of 

probable toxic effects exerted by them are growing as well. These additives frequently occur in various combinations in food 
products and the environment, they can be consumed for a long period of time and produce hazardous mutagenic and car-
cinogenic effects. Therefore, it is extremely vital to assess combined impacts exerted by food additives so that their safety 
would be proven. There are certain advantages related to vegetative test-systems and cytogenetic analysis procedures for 
biological tests data when it comes to screening for toxic and mutagenic effects produced by chemicals. Allium-test which 
applies Allium cera bulb onion roots as a test-object is quite distinctive. When compared with other tests that employ ani-
mals and various cell cultures, this test turns out to be less complicated and costly and more sensitive as well. 

Our research goal was to examine influences exerted by such artificial sweeteners as aspartame and sucralose on liv-
ing weight gain and mitotic anomalies frequency in apical meristem cells in Allium cera bulb onion roots. We also assessed 
a synergy effect caused by combined exposure to both these chemicals. We detected that aspartame caused a significant de-
crease in root living weight against the control while there were no toxic effects caused by sucralose. Maximum toxicity was 
detected when a test-system was exposed to both artificial sweeteners together and it was considered to result from the above 
mentioned synergy effect. Chromosome aberrations frequency in test samples differed insignificantly from the control but we 
also detected authentic changes in chromosome anomalies spectrum in root meristem cells. Disorders in chromosome dis-
junction and anomalies in the mitotic apparatus were the most frequently registered ones. 

Key words: sucralose, aspartame, Allium cepa, biological testing, cytogenetic analysis, toxicity, chromosome aberra-
tions, anomalies in the mitotic apparatus. 
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