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органов и патоморфологической картины при 
вскрытии крыс опытных и контрольной 
групп указывает на то, что длительное воз-
действие препарата ДОН-1 в вышеуказанных 
дозах и экспозиции не вызывает морфологи-
ческих изменений в изученных органах, суще-
ственно отличающихся от обнаруженных в 
контроле, что свидетельствует об отсутствии 
на них дополнительной нагрузки и хорошей 
переносимости препарата лабораторными 
животными.  
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В статье представлены результаты оценки потенциальной опасности и величины токси-

ческих параметров нового препарата картисилан на организм белых крыс в остром токсиколо-
гическом эксперименте. Полученные результаты показывают, что препарат по ГОСТ 32644-
2014 «Методы испытания по воздействию химической продукции на организм человека. Ост-
рая пероральная токсичность – метод определения класса острой токсичности» отнесен к 5 
классу опасности; по ГОСТ 12.1.007-76 «Вредные вещества. Классификация и общие требования 
безопасности» – к 4 классу опасности. 
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The article presents the results of assessing the potential hazard and the magnitude of the toxic 

parameters of the new drug cartisilan on the body of white rats in an acute toxicological experiment. 
The obtained results show that the drug according to GOST 32644-2014 “Test methods for the influ-
ence of chemical products on the human body. Acute oral toxicity - a method for determining the class 
of acute toxicity” is assigned to the 5th hazard class; according to GOST 12.1.007-76 “Harmful sub-
stances. Classification and general safety requirements” – is assigned to the 4th hazard class. 
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В настоящее время перед ветеринарной 

фармакологической наукой все чаще встают 
вопросы разработки и внедрения в практику 
новых эффективных и безопасных лекар-
ственных средств (ЛС), проявляющих широ-
кий спектр фармакологической активности. 
При этом оценка потенциальной опасности и 
величина токсических параметров таких 
средств может быть получена только при вы-
полнении доклинических исследований в 
рамках токсикологических экспериментов, 
включающих различные виды оценки их по-
тенциальной опасности – как при кратковре-
менном применении, так и в длительном пе-
риоде приема. Основное различие между ни-
ми состоит в применяемых дозах и продол-
жительности воздействия лекарственного 
вещества на живой организм [2, 3, 5]. 

Изучение безопасности лекарственных 
средств является самостоятельным исследо-
ванием, при котором можно свести к мини-
муму риск развития нежелательных эффек-
тов от их применения. 

Наиболее часто используемые тесты на 
острую токсичность включают определение 
средней летальной (смертельной) дозы (ЛД50) 
соединения. ЛД50 определяется как «стати-
стически полученное выражение разовой до-
зы вещества, которая вызывает гибель 50 % 
животных». 

Данные острого токсикологического ис-
следования являются обязательной предпо-
сылкой к дальнейшему изучению характери-
стик нового лекарственного средства, позво-
ляющего в последующем выявлять степень 
возможного повреждающего действия препа-
рата при его длительном введении, выявле-
ние наиболее чувствительных органов и си-
стем организма, исследование обратимости 
вызываемых им повреждений, а также прове-
сти клинические испытания, позволяя инте-
грировать полученную информацию для 
дальнейшего, более углубленного представ-
ления о сходных чертах и различиях в фарма-
кологических и токсикологических ответах у 

различных видов животных, в том числе, на 
клеточном уровне [1, 4, 6]. 

Поэтому, целью наших исследований 
явилась оценка острой токсичности нового 
препарата картисилан на организм лабора-
торных животных при его однократном внут-
рижелудочном введении в дозах, позволяю-
щих установить класс потенциальной опасно-
сти для теплокровных животных. 

Методика исследований. Объект ис-
следования – комплексный препарат кар-
тисилан, включающий ряд активных биоло-
гических и химических веществ, приведенных 
в единую фармацевтическую композицию для 
проявления мультимодального действия на 
процессы остео- и хондрогенеза.  

Острая токсичность препарата прово-
дилась на здоровых половозрелых белых 
крысах, распределенных по группам методом 
рандомизации, при котором качественным 
критерием приемлемости считалось отсут-
ствие внешних признаков заболеваний и го-
могенность групп по весу тела (± 10 %). В 
опыте было использовано 24 животных с мас-
сой тела от 220 до 252 г, сформированных в 4 
группы (3 опытные и контрольная, n=6, сам-
цы и самки в равных количествах). 

За двое суток до начала эксперимента 
крысы были помещены в отдельные клетки 
для адаптации и контроля возможных откло-
нений в состоянии здоровья. За 12 часов до 
введения образца препарата картисилан 
кормление грызунов было отменено, тогда 
как доступ к воде был прекращен за 4 часа до 
начала эксперимента. 

Токсичность картисилана оценивалась 
при его однократном внутрижелудочном вве-
дении крысам опытных групп максимально 
возможных объемов 10, 20 и 25 %-ной водной 
взвеси при помощи атравматичного пище-
водного зонда с затупленным концом (разо-
вая доза препарата составила 0,5; 1,0 и 1,5 г 
сухого вещества на животное в 5,0 мл раство-
ра). Контрольным аналогам внутрижелудоч-
но вводился физиологический раствор в дозе 
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5 мл. Схема эксперимента представлена в таблице 1. 

Таблица 1 – Определение острой токсичности образца препарата картисилан для  
лабораторных крыс при внутрижелудочном введении (n=6) 

Группы 
Доза на животное, 

мл/г 
Доза на кг массы 

тела, г/кг 

Количество  
павших  

животных, гол. 

Период  
наблюдения, 

дней 
1 Опытная 5,0/1,5 6,3 0 

14 
2 Опытная 5,0/1,0 4,3 0 
3 Опытная 5,0/0,5 2,1 0 
Контрольная 5,0/– – 0 

 
Наблюдение за крысами на протяжении 

первого дня после введения препарата в же-
лудок проводилось непрерывно. В последую-
щем состояние животных отмечалось дважды 
в сутки в течение 14 дней. Критериями оцен-
ки острой токсичности для крыс явились 
нарушения в поведенческих реакциях, клини-
ческая картина интоксикации, проявляемые 
токсические эффекты, а также возможное 
число павших животных и сроки их гибели.  

В ходе эксперимента регулярно учиты-
валось общее состояние животных, интенсив-
ность и характер двигательной активности, 
координации движений, тонус скелетных 
мышц, реакция на тактильные, болевые, зву-
ковые и световые раздражители, частота и 
глубина дыхательных движений, ритм сер-
дечных сокращений, состояние волосяного и 
кожного покрова, окраска слизистых оболо-
чек, размер зрачка, положение хвоста, коли-
чество и консистенция фекальных масс, ча-
стота мочеиспускания и окраска мочи, по-
требление корма и воды.  

Результаты исследований и их          
обсуждение. Установлено, что в группе жи-
вотных, получавшей максимальное количе-
ство препарата, сразу после введения наблю-
дались признаки угнетения – снижение дви-
гательной активности, напряженность дыха-
ния, ослабление реакций на раздражение, от-
сутствие аппетита. После первого часа 
наблюдения клинические признаки начали 
ослабевать, что проявилось улучшением по-
веденческих реакций и активизацией кормо-
вых рефлексов. Через 4–6 часов физиологиче-
ское состояние крыс нормализовалось, меж-
групповых различий установлено не было. 

В группах с меньшей концентрацией 
препарата некоторое угнетение и ослабление 
аппетита наблюдалось в течение первых двух 
часов после затравки, однако в последующем 
все наблюдаемые клинические признаки ни-

велировались. В последующие дни наблюде-
ния по всем определяемым клиническим по-
казателям – общему состоянию, внешнему 
виду, поведенческим реакциям, степени воз-
будимости, уровню двигательной активности, 
величине зрачка, состоянию слизистых обо-
лочек и шерстного покрова, потреблению 
корма, отношению к воде, подопытные белые 
крысы не имели отличий от контрольных за 
весь период наблюдений. Кожные покровы и 
слизистые оболочки имели бледно-розовый 
цвет, функции органов пищеварения и мочео-
тделения не нарушены. 

Проведенными исследованиями уста-
новлено, что однократное внутрижелудочное 
введение белым нелинейным крысам иссле-
дуемого образца препарата картисилан в до-
зах 6300–4300–2100 мг/кг не вызывает гибе-
ли и характерных признаков интоксикации 
лабораторных животных, а незначительные 
изменения физиологического состояния, вы-
званные насильственным введением образца, 
носят обратимый характер.  

Выводы. Данные токсикометрии, а 
также наблюдения за лабораторными крыса-
ми на протяжении 14-и суток в постинтокси-
кационном периоде острого отравления, не 
позволили выявить среднесмертельную дозу 
(LD50) и дозу, вызывающую клиническую кар-
тину токсикоза, на основании чего препарат 
картисилан по ГОСТ 32644-2014 «Методы ис-
пытания по воздействию химической про-
дукции на организм человека. Острая перо-
ральная токсичность – метод определения 
класса острой токсичности» был отнесен к 5 
классу опасности; по ГОСТ 12.1.007-76 «Вред-
ные вещества. Классификация и общие требо-
вания безопасности» – к 4 классу опасности. 
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В данной научной работе приводится сравнительная оценка использования при кастра-

ции выбракованных баранов-производителей 2%-ного седативного средства – раствора ксила-
зина различными способами. Выявлено, что при сочетанном наркозе – интратестикулярном 
способе введения 2%-ного раствора ксилазина в сочетании с 2%-ным раствором лидокаина в 
общей дозе 5,5–5,7 мл (0,5–0,7 мл ксилазина и 5 мл 2%-ного раствора лидокаина) обеспечива-
ется полная фиксация баранов-производителей весом более 100 кг. Данная литическая смесь 
удлиняет продолжительность нейролептаналгезии, экономя наполовину седативное средство 
в сравнении с внутримышечным введением данного препарата согласно инструкции (0,15 мл 
на 10 кг массы животного – общая доза 1,5 мл).   

Ключевые слова: сравнительный анализ наркоза; кастрация баранов-производителей; 
2%-ный ксилазин; интратестикулярный наркоз; нейролептаналгезия  
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