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Представлены результаты изучения эмбриотоксиче-

ского действия нового антиоксидантного противовоспа-
лительного препарата для животных, разработанного в 
Ставропольском государственном аграрном университе-
те. В эксперименте использовали половозрелых нели-
нейных белых лабораторных крыс живой массой 200-230 
г. Было сформировано две группы животных, по 20 самок 
в каждой. Первая группа служила контролем, а второй  
вводили испытуемый препарат из расчета 780 мг/кг по 
действующему веществу. По ходу проведения экспери-
мента умерщвляли по 50% лабораторных животных из 
каждой группы для определения эмбриональной смерт-

ности и морфометрических показателей, от оставшихся 
50% животных получали потомство и оценивали его 
постнатальный онтогенез. Анализ данных проведенного 
опыта показал, что отклонений в развитии эмбрионов в 
обеих группах не выявлено, эмбриональная смертность 
во второй группе была ниже на 5,56% по сравнению с 
первой, количество желтых тел у крыс, которым вводили 
препарат, было больше на 3,97% по сравнению с кон-
трольными. При этом количество нормальных зароды-
шей и резорбированных плодов между группами значи-
мых различий не имело. Показатели онтогенеза родив-
шихся крысят в обеих группах не выходили за пределы 
физиологических. За 28 суток наблюдения в первой 
группе падеж крысят составил три, а во второй – семь 
особей. Средние показатели живой массы у животных, 
получавших препарат, на 8,4% превышали аналогичный 
параметр в контрольной группе на момент завершения 
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опыта. Установлено, что действующее вещество антиок-
сидантного противовоспалительного препарата для жи-
вотных не обладает эмбриотоксическим, мутагенным и 
тератогенным действием. 

 
Keywords: embryotoxicity, teratogenicity, mutagenicity, 

free radicals, inflammation, antioxidants, rats, embryos, anti-
inflammatory drug, morphometry. 

 
The paper presents the results of a study of the embryo-

toxic effect of a new antioxidant anti-inflammatory drug for 
animals developed at the Stavropol State Agricultural Uni-
versity. In the experiment we used female white laboratory 
rats with a live weight of 200-230 g. Two groups of animals of 
20 females each were formed. The first group was the con-
trol; the animals of the second group were administered the 
test drug in a dose of 780 mg kg on actual substance basis. 
In the course of the experiment, 50% of laboratory animals 
from each group were killed to determine embryonic mortality 

and morphometric parameters, and the offspring were re-
ceived from the remaining 50% of the animals and its postna-
tal ontogenesis was evaluated. An analysis of the data of the 
experiment testifies that there were no deviations in the de-
velopment of embryos in both groups; embryonic mortality in 
the second group was lower by 5.56% as compared to the 
first group, and the number of corpus luteum in rats injected 
was greater by 3.97% as compared to the control. Moreover, 
the number of normal embryos and resorbed fruits between 
the groups did not have significant differences. The ontogen-
esis indices in both groups did not go beyond physiological 
limits. For 28 days of observation, in the first group, the mor-
tality of rats was three, and in the second – seven rats. The 
average live weight of animals treated with the drug was 
8.4% higher than the same parameter in the control group at 
the time the experiment was completed. Thus, it was found 
that the substance of an antioxidant anti-inflammatory drug 
for animals did not have any embryotoxic, mutagenic and 
teratogenic effects. 
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Введение 
Воспаление, помимо защитных функций в ор-

ганизме, способствует развитию многих деструк-
тивных явлений в очаге патологического процес-
са, которые могут иметь необратимый характер и 
оказать негативное влияние на продуктивные ка-
чества сельскохозяйственных животных, а также 
на целесообразность их дальнейшей эксплуата-
ции [1, 2]. Многие воспалительные заболевания 
наносят колоссальный экономический ущерб жи-
вотноводству, являясь одной из наиболее значи-
мых причин падежа, выбраковки, уменьшения ре-
продуктивного потенциала и затрат на лечение. 

В настоящее время многие ученые сходятся во 
мнении о том, что как в провокации воспалитель-
ного процесса, так и в его течении, непосред-
ственное участие принимают свободные радика-
лы [3-5]. Они образуются при депрессии системы 
антиоксидантной защиты организма и способны 
повреждать биологические мембраны клеток, вы-

зывая их гибель, что может быть одной из от-
правных точек в развитии воспалительной реак-
ции [6, 7]. Также накоплено достаточно доказа-
тельств того, что в очаге воспалительного про-
цесса наблюдается гиперпродукция свободных 
радикалов, которая, вероятно, направлена на по-
давление флогогенного фактора, но при этом 
способствует поражению окружающих тканей [8, 
9]. Помимо локального увеличения концентрации 
свободных радикалов при развитии воспалитель-
ного процесса их уровень может значительно по-
вышаться во всем организме, вызывая различные 
патологии [10, 11]. Исходя из этого, целесообраз-
но рассматривать применение антиоксидантных 
средств, направленных на нормализацию антиок-
сидантного статуса и уменьшение уровня свобод-
ных радикалов, в комплексе мероприятий по про-
филактике и лечению воспалительных заболева-
ний сельскохозяйственных животных [12-14]. 
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Проведение определения эмбриотоксических 
свойств новых ветеринарных препаратов являет-
ся неотъемлемым этапом токсикологических ис-
следований. Его задача – установить вероятность 
развития отдаленных последствий для потомства 
животных после использования лекарственных 
средств. Необходимость его выполнения для до-
клинического изучения антиоксидантных и проти-
вовоспалительных препаратов продиктована еще 
и тем, что данные средства часто используются 
беременным животным. 

Цель работы – изучение эмбриотоксического и 
тератогенного действия нового антиоксидантного 
противовоспалительного препарата для живот-
ных. 

Объекты и методы 
Исследования по изучению эмбриотоксическо-

го и тератогенного действия антиоксидантного 
противовоспалительного препарата для животных 
проводили на крысах во время беременности и в 
постнатальном периоде на базе вивария факуль-
тета ветеринарной медицины Ставропольского 
ГАУ. Опыты организовывали в соответствии с 
Методическими указаниями по токсикологической 
оценке новых препаратов для лечения и профи-
лактики незаразных болезней животных [15]. Ан-
тиоксидантный противовоспалительный препарат 
для животных разработан на кафедре терапии и 
фармакологии и представляет собой раствор для 
инъекций, содержащий в качестве основных дей-
ствующих веществ флуниксина меглумин, этил-
метилгидроксипиридина сукцинат и аскорбиновую 
кислоту [16]. Для проведения эксперимента 
сформировали две группы половозрелых нели-
нейных белых крыс самок по 20 животных в каж-
дой живой массой 200-230 г. О наступившей бе-
ременности судили исходя из обнаружения спер-
матозоидов во влагалищном мазке. В качестве 
контроля вступали животные из первой группы, 
им вводили 2 мл воды для инъекций. Животным 
из второй группы вводили антиоксидантный про-
тивовоспалительный препарат для животных, 
внутримышечно, в объеме 2 мл, с учетом того, 
что в данном объеме содержалось доза, равная 
780 мг/кг по действующему веществу. При этом 
препарат вводили однократно: половине живот-
ных из данной группы на пятый день беременно-
сти и половине крыс – на десятые сутки беремен-
ности. Методом декапитации на двадцатые сутки 
плодоношения под легким эфирным наркозом 
произвели умерщвление пятидесяти процентов 
самок из каждой группы и провели патологоана-

томическое исследование, при котором учитыва-
ли общую плодовитость, количество желтых тел 
беременности, количество живых и мертвых эм-
брионов. При расчете смертности до импланта-
ции (С1), смертности после имплантации (С2) и 
общей эмбриональной смертности (ОЭС) пользо-
вались следующими формулами: 

ОЭС 100  ⋅
−

=
В
АВ ; С1 = 100)( ⋅

+−
В

БАВ ; 

С2 = 100 ⋅
+ БА
Б , 

где А – число живых эмбрионов;  
 Б – число мертвых эмбрионов;  
 В – количество желтых тел беременности. 

 
Результаты и их обсуждение 

Проведенные расчеты дают основания гово-
рить о том, что применение препарата не оказало 
негативного воздействия н анализируемые пока-
затели. Установлено, что во второй группе под-
опытных животных была ниже эмбриональная 
смертность на 5,56%. Введение антиоксидантного 
противовоспалительного препарата для животных 
крысам незначительно способствовало снижению 
значений смертности до имплантации – на 4,21% 
и смертности после имплантации – на 2,01% со-
ответственно. 

ОЭС для 1-й группы 100
126

94126  ⋅
−

=  = 25,39%. 

ОЭС для 2-й группы 100
121

97121  ⋅
−

=  = 19,83%. 

С1 для 1-й группы = 100
126

)994(126 ⋅
+−  = 18,25%. 

С1 для 2-й группы = 100
121

)797(121 ⋅
+− = 14,04%.

 
С2 для 1-й группы = 100

994
9 ⋅
+

 = 8,74%. 

С2 для 2-й группы = 100
797

7 ⋅
+

 = 6,73%. 

Полученные данные свидетельствуют о том, 
что введение антиоксидантного противовоспали-
тельного препарата для животных не сопровож-
дается нарушением оплодотворения у крыс и ток-
сически не воздействует на них во время бере-
менности (табл. 1). Анатомо-морфологические 
исследования указывают на то, что в первой 
группе число желтых тел в яичниках у белых крыс 
было всего на 3,97% меньше, чем во второй груп-
пе, что не может считаться статистически досто-
верным различием. При этом количество нор-
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мальных зародышей во второй группе практиче-
ски не отличалось от контрольной группы (было 
больше на 0,3%), поскольку количество резорби-
рованных плодов в первой группе было на уровне 
7,2%, а во второй – 6,9%. 

Результаты макрометрического и микрометри-
ческого обследования плодов на наличие уродств 
или каких-либо несоответствий нормальному раз-
витию у белых крыс как контрольной группы, так и 
у тех, которым водили антиоксидантный противо-
воспалительный препарат для животных, не от-
мечено. 

После рождения крысят определяли количе-
ство живых и мертвых плодов, наличие уродств и 
аномалий развития. В соответствии с методикой 

за родившимся молодняком наблюдали на протя-
жении 28 суток, через каждую неделю выполняли 
контрольное взвешивание животных и проводили 
оценку степени их физического развития (табл. 2).  

У всех животных, за которыми проводилось 
наблюдение, аномалий и уродств после рождения 
отмечено не было. По внешним морфологическим 
признакам физиологическое развитие крысят из 
первой и второй групп не имело значительных 
различий. Органогенез в обеих группах был нор-
мальным. На 4-6-е сутки произошло отлипание 
ушей, на 13-15-е сутки – открывались глаза. На  
5-6-е сутки после рождения у крысят стал появ-
ляться частичный волосяной покров, к 18-м сут-
кам они полностью покрылись волосом.  

Таблица 1 
Результаты эмбриотоксического исследования  

антиоксидантного противовоспалительного препарата для животных 
 

Показатели 1-я группа (контроль) 2-я группа (димикар) 
После вскрытия на 20-й день беременности 

Количество беременных самок 10 10 
Среднее количество желтых тел на 1 самку 12,6 12,1 
Нормальных зародышей всего, % 92,8 93,1 
Резорбированных плодов всего, % 7,2 6,9 

Рождение в срок 
Число родивших самок 10 10 
Число рожденных крысят 112 115 
Рожденных живыми, % 91,1 89,5 
Средняя масса крысят при рождении, г 4,48±0,24 4,23±0,30 
Средняя длина туловища, мм 40,2±2,69 38,7±2,46 
Мертворожденных всего 10 12 
Средняя масса мертворожденных, г 2,42±0,18 2,74±0,21 
Средняя длина туловища мертворожденных, мм 26,8±1,15 29,2±1,56 

 
Таблица 2 

Выживаемость и масса тела молодняка белых лабораторных крыс 
 

Возраст крысят Показатели 1-я группа 2-я группа 

Новорожденные Количество живых крысят 112 115 
Масса тела, г 4,48±0,24 4,23±0,30 

7 суток Количество живых крысят 110 111 
Масса тела, г 13,6±0,87 12,5±0,79 

14 суток Количество живых крысят 109 110 
Масса тела, г 22,6±1,93 24,9±1,81 

21 сутки Количество живых крысят 109 108 
Масса тела, г 37,4±2,43 40,5±2,80 

28 суток Количество живых крысят 109 108 
Масса тела, г 49,1±2,97 53,6±3,41 
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На момент завершения наблюдения было за-
фиксировано 3 случая гибели крысят из первой 
группы и семь случаев падежа животных из вто-
рой группы. В итоге к завершению эксперимента в 
первой группе осталось 109 лабораторных крыс, а 
во второй группе – 108 соответственно. Стоит от-
метить, что во второй группе наблюдался наибо-
лее интенсивный прирост массы тела по сравне-
нию с контрольными животными. Несмотря на то, 
что изначально после рождения средний вес кры-
сят из первой группы был на 5,6% больше, чем во 
второй группе, к концу опыта данный показатель 
стал выше во второй группе, чем в контрольной, – 
на 8,4%. 

Заключение 
Введение антиоксидантного противовоспали-

тельного препарата для животных беременным 
нелинейным белым лабораторным крысам не 
оказывает отрицательного влияния на эмбрио-
нальное развитие и постнатальный период жизни 
плодов. На основании этого можно говорить, что 
действующее вещество данного препарата не 
обладает эмбриотоксическим, мутагенным и те-
ратогенным действием. 
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