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Путем внутрижелудочного введения белым мышам экспериментального препарата «Брова-

триол» установлено DL100  и DL50. Исходя из этих показателей, соответственно ГОСТ 12.1.007-76, 
препарат «Броватриол» следует отнести к третьему классу опасности (вещества умерено 
опасные). 
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Постановка проблемы. Гельминтозы – это 
обширная группа инвазионных болезней, в зна-
чительной степени определяющая состояние 
стад мелкого рогатого скота. В течение жизни 
практически каждая овца, в той или иной мере, 
бывает инвазированной возбудителями парази-
тарной этиологии. В Азербайджане, заболевания 
вызываемые гельминтами и простейшими зани-
мают второе-третье место среди других болез-
ней овец [7] Рациональное лечение гельминто-
зов, как правило, основано на этиотропной тера-
пии животных антигельминтными лекарственны-
ми средствами. В тоже время установлено, что 
длительное использование одних и тех же анти-
гельминтиков постепенно привело к распростра-
нению резистентных популяций паразитов [12]. 
Так в Нидерландах от овец были выделены аль-
бендазолрезистентные Haemonchus contortus 
[13], в Швейцарии от коз и овец выделены авер-
мектинрезистентные Haemonchus contortus and 
Trichostrongylus spp. [11], в Аргентине выделены 
ивермектинрезистентные Cooperia oncophora и 
Ostertagia ostertagi [14].  

Учитывая, что применение рационально по-
добранных сочетаний противопаразитарных со-
единений на длительный период времени может 
решить проблему борьбы с резистентными попу-
ляциями гельминтов, разработка новых анти-
гельминтных средств является не только акту-
альной проблемой, но и практически необходи-
ма.  

Анализ основных исследований и публи-
каций. Исходя из того, что овцы и козы чаще 
поражаются несколькими видами гельминтов, то 
для дегельминтизации их так же оптимально 
целесообразно применять комплексные препа-
раты. Нами был предложен новый комплексный 
антигельминтный препарат «Броватриол» на 
основе триклабендазола, альбендазола и 
празиквантела в форме таблеток.  

В ходе создания новых препаратов, особен-
но комплексных, законодательно обязано уста-
навливать параметры их токсичности [3, 10]. 
Обычно их выполняют на лабораторных живот-
ных или рыбах [6, 8]. Острую токсичность (уста-

новление параметровLD50 и LD100), в зависимости 
от предполагаемого основного введения проек-
тированного препарата, находят путем использо-
вания различных доз вводимых перорально, под-
кожно или нанесения аппликаций [1, 2, 4, 5]. 

Таблетки, являются одной из наиболее 
удобных лекарственных форм, так как дают воз-
можность точной дозировки лекарственного 
средства животным в домашних условиях, про-
сты в применении и достаточно легко задаются 
животным.  

Цель работы. Целью нашей работы яви-
лось определение острой токсичности экспери-
ментального препарата «Броватриол». 

Материалы и методы исследований. 
Определение токсикологических параметров 
экспериментального препарата «Броватриол» 
проводили в соответствии с требованиями, из-
ложенными в справочнике «Руководство по экс-
периментальному (доклиническому) изучению 
новых фармакологических веществ» [10]. 

Определение параметров острой токсично-
сти проводили в два этапа на 30 особях беспо-
родных белых мышей обоих полов. При этом 6 
особей мышей было использовано для проведе-
ния первого этапа эксперимента и 24 особи – для 
проведения второго. Перед началом экспери-
мента масса тела отобранных животных состав-
ляла 18-22 г, возраст – 8-9 недель. Животных 
отобранных для эксперимента, содержали в 
условиях вивария Республиканской ветеринар-
ной лаборатории. При этом выполнялись требо-
вания действующих «Санитарными правилами 
по строению, оборудованию и содержанию экс-
периментально-биологических клиник (вивари-
ев)», при стабильном температурном режиме 18-
20 °С. Кормление их осуществляли полнораци-
онным комбикормом, за стандартной схемой, в 
унифицированное время. Перед началом экспе-
римента, животных на протяжении семи суток 
выдерживали в адаптационном периоде, на про-
тяжении которого осуществляли надзор за кли-
ническим состоянием. Непосредственно перед 
введением испытуемого препарата, животных 
эксперимента на протяжении трех часов выдер-
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живали на голодной диете.  
Перед началом основного этапа исследова-

ний, с целью установления доз для его проведе-
ния, выполнили предварительную приближенную 
попытку. На этом этапе интервал между вводи-
мыми дозами препарата составил 400 мг/кг мас-
сы тела и определенную дозу водили только 
одному животному. Установленную дозу препа-
рата в виде мелко измельченного порошка вно-
сили в 1 мл 2 % крахмального клейстера. Такую 
смесь вводили внутрижелудочно, натощак с по-
мощью зонда для лабораторных животных. Шести 
особям белых мышей ввели экспериментальный 
препарат в следующих дозах 2400, 2000, 1600, 
1200, 800 и 400 мг/кг массы тела мыши. 

За животными эксперимента тщательные 
наблюдения проводили на протяжении 14 суток, 
регистрируя в динамике изменения их клиниче-
ского состояния. 

Для проведения развернутого этапа иссле-
дований было сформировано четыре экспери-
ментальные группы животных (n=6). Исследуе-
мый препарат животным вводили за тех же усло-
вий, что и на предыдущем этапе исследований, с 
расчета 2400, 2000, 1600 и 1200 мг/кг массы тела. 

За животными эксперимента аналогично 
проводили тщательные наблюдения на протяже-
нии 14 суток, отмечая в динамике изменения их 
клинического состояния. 

Вследствие эксперимента были установлены 
абсолютно смертельная (DL100) и среднесмер-
тельная (DL50) дозы исследуемого препарата.  

Результаты исследований. В результате 
проведения приближенного этапа исследований 
было определено отсутствие гибели эксперимен-
тальных животных при получении ими препарата 
в дозах 400, 800,1200 и 1600 мг/кг. Животные, 
которым был введен «Броватриол» в дозах 400 и 
800 мг/кг сохранили двигательную активность, 
аппетит на протяжении всего времени наблюде-
ния за ними. У животного, получившего препарат 
в дозе 1200 мг/кг, отмечали общее угнетение, 
отсутствие аппетита, которые проявились на 
протяжении нескольких часов после введения 
препарата. В начале вторых суток эксперимента 
животное возобновило двигательную активность 
и аппетит. 

При введении препарата в дозе 1600 мг/кг, у 
мыши через два часа после поступления «Бро-

ватриола» в организм отмечали видимое угнете-
ние общего состояния, учащение дыхания, отказ 
от корма и воды. Постепенно симптоматика уси-
ливалась. На вторые сутки состояние животного 
не ухудшалось. В начале третьих суток экспери-
мента животное возобновило прием пищи. 

Введение мышам исследуемого препарата в 
дозах 2000 и 2400 мг/кг на протяжении экспери-
мента вызвало гибель животных. Введение бе-
лым мышам препарата в дозах 2000 и 2400 мг/кг 
вызывало схожие признаки, но в более интен-
сивном проявлении. У животных эксперимента 
отмечали выраженное нарушение координации 
движений, шаткость походки. Гибель животных 
была зарегистрирована в конце первых суток 
эксперимента.  

Полученные результаты гибели животных 
были учтены при проведении последующего раз-
вернутого этапа эксперимента по изучению 
острой токсичности препарата «Броватриол». 
Для его проведения были взяты следующие дозы 
препарата: 2400, 2000, 1600 и 1200 мг/кг. 

При введении лабораторным животным пре-
парата в дозе 1200 мг/кг, в группе эксперимен-
тальных животных, в конце вторых суток экспе-
римента был зафиксирован падеж одного экспе-
риментального животного. 

У животных, получивших препарат в дозе 
1600 мг/кг, падеж был отмечен на протяжении 
трех суток эксперимента. При этом препарат 
вызвал падеж четырех животных, что составило 
66,7 %. Из них две особи мышей пали на вторые 
сутки эксперимента, а две – в конце третьих су-
ток наблюдения за животными.  

При введении препарата в дозе 2000 мг/кг с 
шести животных эксперимента пало пять особей, 
что составило 83,3 %. При этом падеж регистри-
ровался на протяжении двух суток после введе-
ния препарата. 

В группе животных, получивших препарат в 
дозе 2400 мг/кг, на протяжении двух суток после 
введения препарат отмечали падеж всех живот-
ных данной группы.  

Для расчета DL50 были использованы два 
различных метода исчислений (Г. Кербера и 
Г. Першина). 

При определении средне смертельной дозы 
за методом Г. Кербера (таблица 1), DL50 состави-
ла 1566,7 мг/кг. 

Таблица 1 
Определение DL50 препарата «Броватриол» для белых мышах  
при внутрижелудочном введении (за методом Г. Кербера) 

Дозы препараты, мг/кг 2400 2000 1600 1200 
Выжило 0 1 2 5 
Пало 6 5 4 1 

Z                            5,5                            4,5                             2,5 
D                            400                           400                            400 
Zd                            2200                         1800                          1000 

 

При определении средне смертельной дозы 
за методом Г. Першина DL50 составила 

1366,22 мг/кг (таблица 2). 
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Таблица 2 
Определение DL50 препарата «Броватриол» для белых мышах  
при внутрижелудочном введении (за методом Г. Першина) 

Дозы препараты, мг/кг 2400 2000 1600 1200 
Выжило 0 1 2 5 
Пало 6 5 4 1 
Процент павших животных 100,0 83,3 66,7 16,7 

a + b                            4400                          3600                         2800 
m – n                            16,7                           16,6                          50 

(a + b) (m – n)                            73480                        59760                       140000 
 

Выводы. 1. При внутрижелудочном введе-
нии лабораторным животным (белые мыши) экс-
периментального препарата «Броватриол» DL100  
равнялась 2147,73 мг/кг массы тела, а DL50 со-
ставила 1566,7 мг/кг (расчет методом Г. Кербера) 
или 1366, 22 мг/кг (расчет методом Г. Першина). 

2. Исходя из показателей DL50, препарат 

«Броватриол» соответственно ГОСТ 12.1.007-76, 
следует отнести к третьему классу опасности 
(вещества умерено опасные). 

Перспективы дальнейших исследований. 
Планируется установить оптимальные лечебные 
дозы и схемы применения препарата «Броватри-
ол» для овец и коз. 
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Рустамова С.І., Алієва Р.М. Визначення гострої токсичності препарату «Броватріол» 

для лабораторних тварин 
Шляхом внутрішньочеревного введення білим мишам експериментального препарату «Бро-

ватріол» встановлено DL100 і DL50. Виходячи з цих показників, відповідно ГОСТ 12.1.007-76, препа-
рат «Броватріол» слід віднести до третього класу небезпеки (речовини помірно небезпечні). 

Ключові слова: гостра токсичність, Броватріол, антигельмінтик, лабораторні тварини. 
 
Rustamova S.I., Aliyev R.M. Determination of acute toxicity "Brovatriol" for laboratory animals  
By the way of intragastric administration to white mice experimental drug «Brovatriol» set DL100 and 

DL50. Based on these indicators, respectively GOST 12.1.007-76, drug «Brovatriol» should be attributed to 
the third class of hazard (moderately hazardous substances). 
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