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В статье приведены результаты исследований новой высокоэффективной кормовой добавки «Пра-
вад» на основе пробиотиков, адаптогенов, витаминов и аминокислот, хорошо зарекомендовавшей себя при 
выращивании рыб. На лабораторных животных (крысы) изучалась острая токсичность кормовой добавки 
«Правад», устанавливался класс опасности при ее пероральном введении. Исследовалась субхроническая ток-
сичность кормовой добавки, результаты которой позволяют выявить наличие или отсутствие совокуп-
ности функциональных и/или морфофизиологических нарушений органов и систем на фоне ее применения. 
Компоненты, входящие в состав новой кормовой добавки, являются по ГОСТ 12.1.007 малотоксичными веще-
ствами 4 класса опасности. Полученные нами результаты по исследованию острой и субхронической токсич-
ности кормовой добавки «Правад» свидетельствуют об отсутствии у нее токсического эффекта. Длитель-
ные наблюдения за лабораторными животными, на которых тестировалась кормовая добавка «Правад», 
не выявили у них каких-либо признаков соматического неблагополучия. Результаты оценки биохимических 
параметров и лейкоцитарной формулы не выявили достоверных различий между показателями опытной 
и контрольной групп. Это свидетельствуют о том, что введение в рацион кормовой добавки «Правад» не 
оказывает негативного воздействия на гомеостаз животных. Внутрижелудочное введение кормовой добав-
ки «Правад» не вызвало достоверных изменений массовых коэффициентов почек, легких, селезенки, сердца и 
печени по сравнению с контрольными животными. При патолого-анатомическом вскрытии животных экс-
периментальной группы не было выявлено отклонений со стороны внутренних органов по сравнению с жи-
вотными контрольной группы.

Введение
Успешное развитие товарного рыбовод-

ства обусловлено благополучием рыборазве-
денческих предприятий и хозяйств по инфек-
ционным и паразитарным заболеваниям. За-
разная патология в условиях УЗВ вызвана раз-
личными причинами, основными из которых 
являются несоблюдением условий содержания 
рыбы и несбалансированное кормление [1, 2, 
3, 4]. В связи с этим первостепенной задачей по 
недопущению возникновения вспышек таких 
заболеваний являются лечебно-профилактиче-

ские мероприятия.
В настоящее время востребованы до-

бавки, обладающие широким спектром фар-
макологического действия - антиоксидантным, 
адаптогенным, стресс-корректорным [5, 6, 7, 8]. 
С учетом вышеперечисленного, в лаборатории 
экспериментальной биологии и аквакультуры 
кафедры биологии, экологии паразитологии, во-
дных биоресурсов и аквакультуры Ульяновского 
ГАУ была разработана комплексная поливалент-
ная функциональная кормовая добавка «Пра-
вад», включающая в себя пробиотики, адапто-
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ВЕТЕРИНАРИЯ И ЗООТЕХНИЯ

гены, незаменимые аминокислоты и витамины.
Необходимым условием синтеза таких 

препаратов является ряд условий, в основе ко-
торых лежат скрининговые исследования по 
подбору компонентов. Компоненты, входящие 
в состав препарата,должны обладать физико-
химической и фармакодинамической совмести-
мостью. Кроме того, составляющие вновь син-
тезируемых препаратов должны быть способны 
потенцирующему воздействию [9, 10, 11, 12, 13].

Целью исследования явился анализ 
острой и субхронической токсичности функцио-
нальной кормовой добавки «Правад» и ее влия-
ния на показатели гомеостаза.

Материалы и методы исследований
Острую и субхроническую токсичность 

кормовой добавки проводили на 20 белых кры-
сах (массой 150-160 г) обоего пола. Из тестируе-
мых животных были сформированы две группы- 
опытная и контрольная.

Животные в течение опыта содержались 
в клетках на подстилке из опилок. Рацион крыс 
составляла зерновая смесь. Животных кормили 
дважды в день, поение обеспечивалось обору-
дованными автоматическими поилками.

Для определения острой токсичности 
животным опытной группы вводили внутриже-
лудочно однократно кормовую добавку «Пра-
вад» в максимально допустимой дозе (5 мл для 
крыс). Крысам контрольной группы в аналогич-
ном объеме задавали физиологический рас-
твор.

С целью изучения субхронической токсич-
ности животным опытной группы в первые че-
тыре дня эксперимента доза кормовой добавки 
составила 1/10 от максимальной дозы добавки 
в остром эксперименте - 0,5 мл на животное. 
Это обусловлено тем, что ЛД50 в остром экспери-
менте установлена не была.

Кормовую добавку лабораторным живот-
ным задавали внутрь ежедневно однократно в 
течение 24 дней. 

В течение этого периода за крысами вели 
динамичное наблюдение, в ходе которого мы 
оценивали общее состояние подопытных жи-
вотных, их поведенческие, двигательные реак-
ции, пищевые рефлексы. Это проводилось с це-
лью оценки возможного развития интоксикации 
на фоне длительного введения добавки.

С целью оценки прироста живой массы в 
ходе эксперимента мы проводили взвешивание 
животных. Крыс обеих групп взвешивали на мо-
мент начала эксперимента и по окончании экс-
перимента. Грызунов взвешивали на весах ВК-

600 (Россия).
Оценку гематологических показателей 

крови проводили на анализаторах: «PCE-90Vet», 
«АКБа-01-БИОМ», «Stat Fax 1904 Plus».

Лейкоцитарную формулу анализировали 
общепринятым методом.

Анализ биохимических показателей крови 
проводили на анализаторе Biosystems А-15 (Ис-
пания).

С целью выявления токсического эффекта 
кормовой добавки после определения массы 
паренхиматозных органов мы рассчитали мас-
совые коэффициенты.

Статистическую обработку данных прово-
дили с помощью программы Statistica v. 6. Кри-
терий достоверности определяли по таблице 
Стьюдента.

Результаты исследований
На первом этапе доклинических иссле-

дований мы провели анализ острой токсично-
сти кормовой добавки «Правад». С этой целью 
нами было сформировано две группы белых 
крыс – опытная и контрольная, каждая группа 
включала в себя по 10 особей.

Животным опытной группы вводили вну-
трижелудочно однократно кормовую добавку 
«Правад» в максимально допустимой дозе (5 
мл для крыс). Крысам контрольной группы за-
давали 0,9% раствор натрия хлорида в таком же 
объеме.

Таблица 1
Острая токсичность кормовой добавки 

«Правад» на белых крысах
Группа животных n Пало / Выжило

Опытная 10 0 / 10
Контрольная 10 0 / 10

Результаты по исследованию острой ток-
сичности кормовой добавки «Правад» пред-
ставлены в таблице 1.

В течение двух недель после дачи добав-
ки за животными обеих групп вели динамичное 
наблюдение.В ходе наблюдения никаких изме-
нений в общем состоянии крыс и отклонении 
физиологических реакций не выявлено. Пище-
вые рефлексы грызунов обеих групп были сохра-
нены. У крыс обеих групп сохранялся хороший 
аппетит. Нарушений двигательной активности у 
животных опытной группы выявлено не было. 
Животные сохраняли подвижность. Шерстный 
покров сохранял гладкость, признаков взъеро-
шенности и алопеции не наблюдалось.

Спустя две недели после дачи кормовой 
добавки нами было проведено взвешивание 
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крыс обеих групп. Динамика массы тела крыс 
опытной и контрольной групп представлена на 
рисунке 1.

Рис. 1. - Масса белых крыс при однократ-
ном введении кормовой добавки «Правад»

Согласно полученным результатам, мож-
но сделать заключение, что введение в рацион 
грызунов опытной группы кормовой добавки 
«Правад» вызывает более интенсивный при-
рост массы тела по сравнению с животными 
контрольной группы. У крыс опытной группы 
через две недели после введения кормовой до-
бавки живая масса составила 185,2 + 2,3 г при 
исходных значениях 151,3 + 2,4 (Р < 0,05). У крыс 
контрольной группы масса в конце опыта соста-
вила 178,3 + 2,5 г. Прирост массы тела грызунов 
опытной группы был на 1,2% выше, чем у живот-
ных контрольной группы.

Кроме того, введение кормовой добавки 
«Правад» не вызывает у грызунов каких-либо 
признаков интоксикации. У животных сохранял-
ся хороший аппетит, не выявлено нарушений 
двигательной активности, шерстный покров 
крыс сохранял блеск и гладкость без признаков 
взъерошенности.

По истечении 14 дней нами было прове-
дено патологоанатомическое вскрытие крыс с 
целью оценки влияния кормовой добавки на со-
стояние паренхиматозных органов. При вскры-
тии патологических изменений во внутренних 
органах грызунов не выявлено.

Проведенные исследования свидетель-
ствуют о том, что однократное внутрижелудоч-
ное введение кормовой добавки «Правад» не 
вызвало гибели и отклонений от физиологиче-
ской нормы у подопытных грызунов.

В связи с тем, что доза 5 мл является мак-
симально вводимой внутрь белым крысам мы 
не смогли ввести животным большие дозы кор-
мовой добавки, в результате чего определение 
ЛД50 не представлялось возможным.

Для оценки субхронической токсичности 

тестируемой добавки мы сформировали две 
группы крыс - опытную и контрольную. Крысам 
опытной группы внутрижелудочно вводили кор-
мовую добавку «Правад». Расчет дозировки те-
стируемой добавки проводили следующим об-
разом: в первые 4 дня эксперимента доза вво-
димой добавки составила 1/10 от максимально 
вводимой, что составило 0,5 мл. Затем каждые 
последующие четверо суток мы увеличивали 
дозу тестируемой добавки в 1,5 раза до окон-
чания эксперимента. Животным контрольной 
группы вводили 0,9% раствор натрия хлорида в 
аналогичном объеме. Результаты исследований 
приведены в таблице 2.

Таблица 2
Субхроническая токсичность кормовой 

добавки «Правад» для белых крыс
Группа 
живот-

ных

Период исследований, сут. Пало 
/ вы-
жило1-4 5-8 9-12 13-

16
17-
20

21-
24

Опытная 0,5 0,75 1,13 1,7 2,5 3,8 0 /10
Кон-

трольная 0,5 0,75 1,13 1,7 2,5 3,8 0 /10

Нами были получены следующие резуль-
таты. Введение кормовой добавки «Правад» в 
течение 24 дней не вызвало внешних признаков 
интоксикации и гибели крыс. Грызуны, которые 
получали кормовую добавку «Правад», внешне 
и по поведенческим реакциям ничем не отлича-
лись от грызунов контрольной группы.

Несмотря на то, что в течение всего экс-
перимента у животных обеих групп отмечалось 
постепенное повышение массы тела, у грызу-
нов, получавших пищевую добавку, отмечались 
более высокие темпы ее наращивания по срав-
нению с грызунами контрольной группы (рис. 2).

Рис. 2 - Масса белых крыс при многократ-
ном введении кормовой добавки «Правад»

Система крови является одной из чувстви-
тельных индикаторных систем живого организ-
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ма, позволяющих дать оценку изменению его 
гомеостаза [14]. Поскольку введение в рацион 
различных животных кормовых добавок может 
оказывать неблагоприятное влияние на систему 
крови, на следующем этапе работы нами было 
проведено изучение влияния тестируемой до-
бавки на гематологические показатели крови 
крыс. Полученные результаты представлены на 
рисунке 3.

Рис. 3 - Гематологические показатели кро-
ви крыс при внутрижелудочном введении кор-
мовой добавки «Правад»

Рис. 4 - Лейкоцитарная формула крови 
крыс при внутрижелудочном введении кормо-
вой добавки «Правад»

Проведенные нами исследования свиде-
тельствуют об отсутствии достоверных различий 
по содержанию эритроцитов, лейкоцитов, гемо-
глобина, показателю гематокрита и СОЭ между 
животными опытной и контрольной групп (рис. 
3)

Аналогичная динамика характерна для 
лейкоцитарной формулы (рис. 4).

Таким образом, на основании полученных 
результатов можно сделать вывод о том, что 
применение добавки «Правад» не оказывает 
негативного и токсического эффекта на гемато-
логические показатели крови крыс. Анализируе-
мые показатели у крыс опытной и контрольной 

групп соответствовали физиологической норме.
Компоненты кормовой добавки могут 

оказывать неблагоприятное влияние на парен-
химатозные органы животных. Ряд биохимиче-
ских показателей крови, например, содержание 
трансаминаз, мочевины, креатинина отражает 
влияние на такие жизненно важные органы, как 
печень, почки, сердце. С целью оценки влияния 
кормовой добавки на жизненно важные органы 
крыс на следующем этапе работы нами был про-
веден биохимический анализ крови. Этот метод 
лабораторной диагностики позволяет выявить 
ту или иную патологию у животных даже при 
отсутствии явной симптоматики. Кроме того, 
биохимическое исследование крови позволяет 
дать оценку влияния испытуемой добавки на 
функциональную активность органов и обмен 
веществ [15].

В связи с этим на следующем этапе рабо-
ты нами была проведена оценка биохимических 
показателей крови грызунов, которым задавали 
«Правад» и крыс контрольной группы.

Полученные результаты представлены на 
рисунке 5.

Рис. 5 - Биохимические показатели крови 
крыс при внутрижелудочном введении кормо-
вой добавки «Правад»

Результаты оценки биохимических пока-
зателей крови грызунов опытной и контрольной 
групп свидетельствуют о том, что введение в 
рацион грызунов кормовой добавки «Правад» 
не оказывает негативного воздействия на гоме-
остаз животных. Об этом свидетельствует такой 
факт, что биохимические показатели крови гры-
зунов опытной и контрольной группы находи-
лись в пределах физиологической нормы.

На следующем этапе исследований мы 
проводили убой крыс, взвешивание внутренних 
органов и расчет массовых коэффициентов.

Расчет массовых коэффициентов является 
одним из основных токсикологических показа-
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телей для оценки состояния внутренних орга-
нов. Расчет массового коэффициента проводят 
путем процентного отношения массы органа к 
массе тела. Изменения массовых коэффициен-
тов органов свидетельствуют о токсическом эф-
фекте тестируемых препаратов. 

Результаты исследования представлены 
на рис. 6

Рис. 6 - Массовые коэффициенты внутрен-
них органов крыс после внутрижелудочного 
введения добавки «Правад»

На основании полученных результатов мы 
пришли к выводу, что внутрижелудочное введе-
ние кормовой добавки «Правад» не привело к до-
стоверному изменению массовых коэффициентов 
почек, легких, селезенки, сердца и печени по срав-
нению с контрольными животными (рис. 6).

Обсуждение
Острая токсичность представляет собой ток-

сикометрическую характеристику вещества, кото-
рая выражает его способность вызывать гибель 
50% животных при однократном введении.

Этот этап является важной составляющей 
доклинических исследований, поскольку позво-
ляет не только оценить токсичность исследуемого 
вещества, но и дать оценку ответной реакции ор-
ганизма, на который оно воздействует.

Анализ острой и субхронической токсично-
сти тестируемой кормовой добавки показал, что 
как однократное, так и многократное перораль-
ное введение средства крысам опытной группы не 
вызвало негативных последствий для организма 
опытных грызунов, а также не привело к леталь-
ности подопытных животных.

Полученные нами результаты по иссле-
дованию острой и субхронической токсичности 
кормовой добавки «Правад» свидетельствуют об 
отсутствии у данного средства токсического эф-
фекта. Динамичное наблюдение за животными не 
выявило у них явных признаков соматического не-
благополучия.

При умерщвлении и последующем вскры-
тии животных контрольной и опытной групп, про-
изведенном в конце опытного периода, нами не 
выявлено видимых патологических изменений со 
стороны внутренних органов.

Заключение
По результатам доклинических исследова-

ний введение в рацион кормовой добавки «Пра-
вад» не вызывает интоксикации, не оказывает не-
гативного воздействия на гомеостаз подопытных 
животных, стимулирует обмен веществ.

Согласно полученным результатам кормо-
вая добавка «Правад» по ГОСТ 12.1.007 относится 
к 4-му классу малотоксичных соединений.
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EVALUATION OF ACUTE AND SUBCHRONIC TOXICITY OF PRAVAD FEED ADDITIVE

Romanova E. M., Shadyeva L. A., Turaeva E. E.
Ulyanovsk State Agrarian University, Ulyanovsk, Russia

432017, Ulyanovsk, Novyi Venets boulevard, 1, phone: 8(8422) 55-95-38, e-mail: vvr-emr@yandex.ru

Key words: Pravad feed additive, acute toxicity, subchronic toxicity, LD50, rats, blood, hazard class
The article presents results of studies of a new highly effective feed additive “Pravad” based on probiotics, adaptogenes, vitamins and amino acids, 

which has shown itself to advantage in fish farming. Acute toxicity of Pravad feed additive was studied on laboratory animals (rats) and the hazard class 
was established when it was orally administered. Subchronic toxicity of the feed additive was studied, its results allowto identify the presence or absence of 
a combination of functional and/or morphophysiological disorders of organs and systems in case of its application. The components that make up the new 
feed additive are, according to State Standard GOST 12.1.007, low-toxic substances of the 4th hazard class. The obtained results on the study of acute and 
subchronic toxicity of Pravad feed additive showit has no toxic effect. Long-term observations of laboratory animals on which Pravad feed additive was tested 
did not reveal any signs of somatic distress. The results of assessment of biochemical parameters and leukocyte formula did not reveal significant differences 
among parametres of the experimental and control groups. This indicates that introduction of Pravad feed additive into the ration does not have a negative 
impact on homeostasis of animals. Intragastric administration of Pravad feed additive did not cause significant changes in the mass coefficients of kidneys, 
lungs, spleen, heart and liver compared to control animals. Pathological and anatomical autopsy of the animals of the experimental group did not reveal any 
deviations of internal organs in comparison with the animals of the control group.
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