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Аннотация

Цель исследований: изучение острой пероральной токсичности на мышах, острой накожной и субхронической 
токсичности на крысах многокомпонентных противопаразитарных препаратов Инсакар Тотал C Плюс (для собак) и 
Инсакар Тотал К Плюс (для кошек).

Материалы и методы. Токсичность препаратов изучали в сентябре-апреле 2020–2021 гг. на базе вивария ВНИИП 
– фил. ФГБНУ ФНЦ ВИЭВ РАН. Для определения острой пероральной токсичности использовали 80 белых беспо-
родных мышей живой массой 20 г, из которых сформировали 7 опытных и одну контрольную группы. Препараты 
вводили однократно в разведении 1 : 3 с полиэтиленгликолем в виде раствора через внутрижелудочный зонд и ав-
томатический дозатор. Животные контрольной группы были интактны. После однократного введения в течение 14 
сут проводили наблюдение за физическим состоянием подопытных мышей; оценивали прирост массы тела, пред-
полагаемые клинические симптомы отравления и возможную гибель. До и на 1, 3, 7, 11 и 14-е сутки опыта оценивали 
прирост массы тела мышей опытных и контрольной групп. Параметры токсичности рассчитывали по методам Пер-
шина, Миллера и Тейнтнера. В субхроническом опыте исследуемые препараты изучали на 80 беспородных белых 
крысах, разделенных на 6 подопытных и 2 контрольные группы. Крысам также выбривали шерстный покров в об-
ласти спины. Раствор наносили на выстриженный участок кожи ежедневно один раз в сутки в течение 7 сут в дозах 
1000 мг/кг (0,1 мл/100 г), 500 (0,05 мл/100 г) и 200 мг/кг (0,02 мл/100 г) массы животного. На 8-е сутки опыта из каждой 
группы по 5 крыс были подвержены эвтаназии; у них брали пробы крови и исследовали внутренние органы. На 21-е 
сутки опыта подвергали эвтаназии вторую часть животных для анализа показателей обратимости вероятных пато-
логоанатомических изменений после длительного неоднократного нанесения препарата. Полученные результаты 
обработаны статистически. 

Результаты и обсуждение. Полулетальная доза (ЛД50 ) при пероральном введении мышам препарата для собак по 
Першину составила 2475, по методу Миллера и Тейнтнера – 2500±388 мг/кг. ЛД50 препарата для кошек при введении 
в желудок мышам по методу Першина составила 2713, по методу Миллера и Тейнтнера – 2650±403 мг/кг (3-й класс 
опасности). ЛД50 при нанесении на кожу крыс составила более 10 000 мг/кг (4-й класс опасности). При однократ-
ном нанесении на кожу крыс препараты обладают слабо раздражающим действием. В субхроническом опыте на 
крысах при ежедневном накожном нанесении препаратов в дозах 1000 мг/кг, 500 и 200 мг/кг негативного действия 
на общее состояние и гибели животных не отмечали в течение всего периода исследования. В гематологических и 
биохимических показателях крыс на 8-е сутки опыта у собак опытной группы, которым наносили препарат в дозе 
200 мг/кг, отмечено увеличение содержания лимфоцитов до 83,40%, у контрольной группы – до 74,20%; повышение 
уровня глюкозы до 6,08±1,23 ммоль/л, у контрольной группы – до 4,82±0,70 ммоль/л; ЛДГ – до 766,00±264,19 Ед/л, в 
контроле – до 434,80±525,89 Ед/л.

Ключевые слова: Инсакар Тотал С Плюс, Инсакар Тотал К Плюс, моксидектин, пирипроксифен, имидоклоприд, пра-
зиквантел, крысы, мыши, острая токсичность, острая накожная токсичность, раздражающее действие, субхрониче-
ская токсичность
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Abstract

The purpose of the research is to study acute oral toxicity in mice, and acute dermal and subchronic toxicity in rats of 
multicomponent antiparasitic Insacar Total C Plus (for dogs) and Insacar Total K Plus (for cats). 

Materials and methods. The toxicity of the drugs was studied in September-April 2020–2021 at the premises of the VNIIP 
– FSC VIEV Vivarium. To determine acute oral toxicity, 80 outbred mice weighing 20 g were used, of which 7 test and one 
control group were formed. The drugs were administered once in a 1 : 3 dilution with polyethylene glycol as a solution 
through an intragastric tube and an automatic controller. The control animals were intact. After a single administration, the 
physical condition of the test mice was monitored within 14 days; weight gain, expected clinical toxicity symptoms and 
possible death were assessed. Before and on days 1, 3, 7, 11 and 14 of the experiment, the test and control mice’s weight 
gain were evaluated. The toxicity parameters were calculated by the methods of Pershin, Miller and Taintner. In a subchronic 
experiment, the study drugs were tested on 80 outbred white rats divided into 6 test and 2 control groups. The rats’ coat 
was also shaved on the back. The solution was applied to the shaved skin area once a day for 7 days at doses of 1,000 mg/kg  
(0.1 mL/100 g), 500 mg/kg (0.05 mL/100 g) and 200 mg/kg (0.02 mL/100 g) of the animal weight. On day 8 of the experiment, 
5 rats from each group were euthanized; their blood samples were taken, and the internal organs were examined. On day 21 
of the experiment, the second part of the animals was euthanized to analyze the reversibility of potential pathoanatomical 
changes after prolonged repeated application of the drug. The results were processed statistically.

Results and discussion.The half-lethal dose (LD50 ) after oral administration of the drug for dogs to the mice was 2,475 by 
the Pershin method, and 2,500±388 mg/kg by the Miller and Taintner method. LD50 of the drug for cats when administered 
into the mice’s stomach was 2,713 by the Pershin method, and 2,650±403 mg/kg by the Miller and Taintner method (hazard 
class 3). LD50 when applied to the rats’ skin was more than 10,000 mg/kg (hazard class 4). When applied once to the rats’ 
skin, the drugs had a slightly irritating effect. In subchronic experiment on the rats with daily drug application on their skin 
at doses of 1,000 mg/kg, 500 and 200 mg/kg, no negative effects on the general condition or death of the animals were 
observed during the entire study. Hematological and biochemical parameters of the test rats that were treated with the 
drug for dogs at a dose of 200 mg/kg, an increased content of lymphocytes up to 83.40% was observed on day 8 of the 
experiment, and up to 74.20 % in the control; and an increased glucose level up to 6.08±1.23 mmol/L, and up to 4.82±0.70 
mmol/L in the control; LDH was up to 766.00±264.19 U/L, and up to 434.80±525.89 U/L in the control.

Keywords: Insacar Total C Plus, Insacar Total K Plus, moxidectin, pyriproxyfen, imidocloprid, praziquantel, rats, mice, acute 
toxicity, acute dermal toxicity, irritant effect, subchronic toxicity

Financial Disclosure: the author has no financial interest in the presented materials or methods.

There is no conflict of interests



195

Russian Journal of Parasitology / Российский паразитологический журнал

ФАРМАКОЛОГИЯ, ТОКСИКОЛОГИЯ

2022;16(2):193-202

Введение
Паразитозы у плотоядных животных рас-

пространены повсеместно. В настоящее время 
паразитарные болезни являются существен-
ной проблемой как для владельцев собак и ко-
шек, так и для ветеринарных врачей. 

Ветеринарные препараты, содержащие в 
комплексе несколько активных компонентов с 
разным механизмом действия, с каждым годом 
приобретают особую важность и большой инте-
рес у потребителей и ветеринарных врачей. Это 
связано с тем, что комплексные препараты, со-
держащие разные действующие вещества, обе-
спечивают лучшую защиту против наружных 
и внутренних паразитов. Также, разработка но-
вых комплексных препаратов объясняется тем, 
что у возбудителей паразитозов вырабатывает-
ся резистентность к ранее используемым препа-
ратам с одним активным компонентом, в связи 
с этим снижаются защитные свойства при их 
длительном использовании. 

Ветеринарные препараты должны обла-
дать широким спектром действия на пара-
зитов разных видов, как внутренних, так и 
внешних, обеспечивать длительный эффект, 
должны быть удобны в применении как для 
владельцев животных в домашних условиях, 
так и для ветеринарных врачей [3, 4].

Препараты Инсакар Тотал С Плюс и Ин-
сакар Тотал К Плюс представляют собой 
многокомпонентные лекарственные средства, 
содержащие в своем составе активные дей-
ствующие вещества — моксидектин, празик-
вантел, имидоклоприд и пирипроксифен.

Реакции и ответ организма животного, кото-
рые впоследствии могут возникать под воздей-
ствием и влиянием компонентов изучаемого ле-
карственного средства, необходимо учитывать 
при создании и изучении новых препаратов 
для ветеринарного применения. Только после 
анализа количественной и качественной оцен-
ки фармако-токсикологических свойств новых 
препаратов возможно их применение и внедре-
ние в ветеринарную практику.

Цель наших исследований – провести до-
клинические исследования новых многоком-
понентных препаратов для собак и кошек: 
изучить острую пероральную токсичность на 
мышах, острую накожную токсичность и суб-
хроническую токсичность на крысах.

Материалы и методы
Токсичность препаратов для собак и для 

кошек Инсакар Тотал С Плюс и Инсакар Тотал 
К Плюс изучали в сентябре-апреле 2020-2021 
гг. на базе вивария ВНИИП – фил. ФГБНУ 
ФНЦ ВИЭВ РАН. 

Для определения острой пероральной ток-
сичности использовали 80 белых беспород-
ных мышей живой массой 20 г, из которых 
сформировали 7 опытных и одну контроль-
ную группы (n = 10). Условия содержания у 
всех грызунов были аналогичными [6].

Субстанции входящих в комплекс препа-
ратов вызывают летальный эффект у мышей 
после введения в желудок через 15 мин.; про-
исходит ожог слизистой оболочки пищевода и 
желудка, гиперемия и изъязвление слизистой 
оболочки. В связи с этим, препараты вводи-
ли однократно в разведении 1 : 3 с полиэти-
ленгликолем (ПЭГ 400) в виде раствора через 
внутрижелудочный зонд и автоматический 
дозатор с переменными объемами дозирова-
ния 10–100 мкл [9, 12]. В таблице 1 приведены 
дозы препаратов. 

На мышах были испытаны дозы в разведе-
нии 1 : 3 с ПЭГ 400. Животные контрольной 
группы были интактными.

После однократного введения в течение 14 
сут оценивали результаты и проводили наблю-
дение за физическим состоянием всех мышей; 
оценивали прирост массы тела, предполагае-
мые клинические симптомы отравления и воз-
можную гибель. До и на 1, 3, 7, 11 и 14-е сутки 
опыта проводили оценку прироста массы тела 
мышей опытных и контрольной групп. Пара-
метры токсичности рассчитывали по методам 
Першина, Миллера и Тейнтнера [14].

For citation: Makhvatova N. V. Acute and subchronic toxicity of multicomponent antiparasitic drugs Insacar Total C Plus and 
Insacar Total K Plus. Rossiyskiy parazitologicheskiy zhurnal = Russian Journal of Parasitology. 2022; 16(2): 193–202. (In Russ.). 
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Для изучения свойств острой накожной 
токсичности были сформированы 4 опытные 
группы белых беспородных крыс-самцов 
средней массой тела 237 г по 6 гол. в каж-
дой. Пятая группа из 6 крыс служила чистым 
контролем и на них препарат не применяли. 
Крысам машинкой для стрижки выбривали 
шерстный покров размером 5 х 5 см в области 
спины [5, 8]. Опытным крысам препараты на 
выстриженный участок кожи наносили одно-
кратно без разбавления в дозах 5000 мг/кг (0,5 
мл/100 г) и 10000 мг/кг (1,0 мл/100 г) массы 

Таблица 2 [Table 2]

Дозы препаратов, вводимых крысам, при изучении  
параметров острой накожной токсичности

[Doses of drugs administered to rats in the study of parameters  
of acute cutaneous toxicity]

Номер группы 
[Group number]

Доза Инсакара Тотал С Плюс 
[Dose of Insakar Total С Plus]

мг/кг [mg/kg] мл/100 г [ml/100 g]

1 5000 0,5

2 10000 1,0

Доза Инсакара Тотал К Плюс 
[Dose of Insakar Total K Plus]

мг/кг [mg/kg] мл/100 г [ml/100 g]

3 5000 0,5

4 10000 1,0

5 
Контроль интактный 
[The control is intact]

- -

животного (табл. 2). Чтобы не допу-
стить слизывания другими крысами 
и самоотравления после аппликации 
средств, крыс изолировали в отдель-
ные боксы на 15 мин., что обеспечи-
вало полное впитывание препарата. 
В течение 14 сут вели мониторинг за 
клиническим состоянием животных, 
их массой тела, признаками местной 
накожной реакции, предполагаемой 
гибелью, а также появлением симпто-
мов интоксикации [1, 13].

Острое токсическое действие и 
местно-раздражающий эффект препа-
ратов определяли по специально отве-
денному временному интервалу и по 
первоначальной реакции эпидермиса. 
Клинические изменения кожи и на-
ружных покровов отмечали непосред-
ственно после аппликации препара-
тов и далее через 30 мин., 1 ч, 3, 24, 48 
и 72 ч. При осмотре оценивали общее 

состояние кожного покрова, его целостность, 
сухость/влажность, наличие чешуек, изъязвле-
ний, корочкообразования, проявление призна-
ков гиперемии, уплотнений и кровоизлияний. 
Оценку проводили в баллах [10].

В субхроническом опыте для установления 
токсичности исследуемые препараты изучали на 
80 беспородных белых крысах массой тела 180 г, 
разделенных на 6 подопытных и 2 контрольные 
группы по 10 гол. в каждой [1]. Крысам также 
выбривали шерстный покров размером 5 х 5 см 
в области спины. Раствор наносили без разбав-

ления на выстриженный участок кожи 
ежедневно один раз в сутки в течение 
7 сут с использованием медицинско-
го шприца без иглы и механической 
пипетки в дозах 1000 мг/кг (0,1 мл/100 
г), 500 (0,05 мл/100 г) и 200 мг/кг (0,02 
мл/100 г) массы животного (табл. 3) и 
изолировали на 15 мин. 

На 8-е сутки опыта из каждой 
группы по 5 крыс были подвержены 
эвтаназии; у них брали пробы крови 
и исследовали внутренние органы. 

Через 14 сут после последнего на-
несения препаратов (21-е сутки опыта) 
подвергали эвтаназии вторую часть 
животных для анализа показателей об-
ратимости вероятных патологоанато-

Таблица 1 [Table 1]

Дозы препаратов, вводимых мышам, в опыте  
определения острой пероральной токсичности (n = 10)
[Dosage of drugs administered to mice in the experiment  

of determining acute oral toxicity (n = 10)]

Номер группы 
[Group number]

Доза Инсакара Тотал С Плюс 
[Dose of Insakar Total С Plus]

мг/кг [mg/kg] мл/100 г [ml/100 g]

1 1750 17,5

2 2500 25

3 3500 30

Доза Инсакара Тотал К Плюс 
[Dose of Insakar Total K Plus]

мг/кг [mg/kg] мл/100 г [ml/100 g]

4 1750 17,5

5 2500 25

6 3500 30

7 4000 40

8 
Контроль интактный 
[The control is intact]

- -

PHARMACOLOGY, TOXICOLOGY

2022;16(2):193-202



197

Russian Journal of Parasitology / Российский паразитологический журнал

мических изменений после длительного неодно-
кратного нанесения препарата [2, 11–13].

Выбранные дозы кратны 1/10; 1/20 и 1/50 
от ЛД50 , установленной в опыте определения 
острой накожной токсичности.

Статистическую обработку полученных 
результатов проводили с использованием 
критерия Стьюдента (программа Microsoft 
Excel, «Student-200»). 

Результаты и обсуждение
Острая пероральная токсичность. Доза 

800 мг/кг вызывала гибель всех особей на 
этапах подбора доз. В чистом виде уста-
новлена ЛД100 препаратов – 800 мг/кг, что 
соответствует 80 мкл/10 г. В таблице 4 при-
ведены показатели острой пероральной ток-
сичности препаратов.

ЛД50 препаратов Инсакар Тотал С Плюс и 
Инсакар Тотал К Плюс, рассчитанная по мето-

Таблица 3 [Table 3]

Дозы препаратов, вводимых крысам, 
в субхроническом опыте 

[Dosage of drugs administered to rats in a subchronic  
experiment]

Номер группы 
[Group number]

Доза Инсакара Тотал С Плюс 
[Dose of Insakar Total С Plus]

мг/кг [mg/kg] мл/100 г [ml/100 g]

1 1000 0,1

2 500 0,05

3 200 0,02

Доза Инсакара Тотал К Плюс 
[Dose of Insakar Total K Plus]

мг/кг [mg/kg] мл/100 г [ml/100 g]

4 200 0,1

5 500 0,05

6 1000 0,02

7 
Контроль интактный 
[The control is intact]

- -

ду Першина, составила соответствен-
но 2475 и 2713 мг/кг.

ЛД50 препаратов для собак и для 
кошек, вычисленная по методу Мил-
лера и Тейнтнера, составила соответ-
ственно 2500 и 2650 мг/кг. 

Таким образом, в соответствии с 
общепринятой гигиенической клас-
сификацией (ГОСТ 12.1.007-76), пре-
параты для собак и для кошек отно-
сятся к 3 классу опасности (умеренно 
опасные вещества). 

Острая токсичность при накож-
ном нанесении. При накожном на-
несении белым беспородным кры-
сам ЛД50 препаратов для собак и 
для кошек составила более 10000 
мг/кг. В соответствии с общеприня-
той гигиенической классификацией 
(ГОСТ 12.1.007-76), препараты от-
носятся к 4 классу опасности (мало-

Таблица 4 [Table 4]

Параметры острой пероральной токсичности препаратов Инсакар Тотал С Плюс  
и Инсакар Тотал К Плюс (мг/кг), рассчитанные методом Миллера и Тейнтнера

[Parameters of acute oral toxicity of Insakar Total C Plus and Insakar Total K Plus (mg/kg),  
calculated by the Miller and Teintner method]

Препарат [Drug] ЛД0 ЛД16 ЛД50 ЛД84 ЛД100 

Инсакар Тотал С Плюс 
[Insakar Total С Plus] 1750 2100 2500

(2112 ÷ 2888) 2950 3500

Инсакар Тотал К Плюс 
[Insakar Total K Plus] 1750 2000 2650

(2247 ÷ 3053) 3300 4000

опасные вещества) [7].
Раздражающее действие при однократном 

нанесении на кожу. На 7 и 9-е сутки опыта у 
некоторых крыс после применения препарата 
для собак в дозе 1 мл/100 г фиксировали вы-
раженное раздражающее действие: зуд, гипе-
ремию кожи в области головы, губ, брылей, 
переносицы (табл. 5) [10].

Как следует из приведенных в таблице дан-
ных, лекарственные препараты для собак и для 
кошек вызывают незначительные кожные из-
менения при однократном нанесении в первые 
часы их применения в тестируемых дозах. Со-
гласно полученным результатам, данные пре-
параты обладают слабо раздражающим дей-
ствием с данными по шкале в 1 балл [10, 14].

Субхроническая токсичность. Масса тела 
подопытных крыс в течение опыта суще-
ственно не изменялась. При патологоанато-
мическом вскрытии на 8 и 21-е сутки опыта 
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Таблица 5 [Table 5]

Показатели местно-раздражающего действия препаратов Инсакар Тотал С Плюс и Инсакар Тотал К Плюс
[Indices of the local irritating action of Insakar Total S Plus and Insakar Total K Plus]

Принцип оценки раздражающе-
го действия на кожу [Principle for 

evaluating the irritant effect on the skin]

Наличие или отсутствие симптомов (+/-) [Presence or absence of symptoms (+/-)]

Инсакар Тотал С Плюс 
[Insakar Total С Plus]

Инсакар Тотал К Плюс 
[Insakar Total K Plus] Контроль 

[Control]
5000 мг/кг 10000 мг/кг 5000 мг/кг 10000 мг/кг

Эритема/гиперемия [Erythema/hyperemia] + + + + -

Увеличение кожной складки 
[Enlargement of the skin fold] - - - - -

Трещины, изъязвления [Cracks, ulceration] - - - + -

Зуд [Itching] + + + + -

Концентрированная моча, несфор-
мированный стул [Concentrated 
urine, unformed stool]

+ + + + -

Температура кожи [Skin temperature] - - - - -

не выявлено отличий в видимом строении 
внутренних органов крыс опытных групп в 
сравнении с контрольными.

Результаты гематологических и биохими-
ческих исследований грызунов в субхрониче-
ском опыте на 8-е сутки опыта приведены в 
таблицах 6-9.

Таблица 6 [Table 6]

Гематологические показатели крыс после 7 сут нанесения препарата Инсакар Тотал С Плюс
[Hematological parameters of rats after 7 days of application of Insakar Total C Plus]

Показатель [Indicator] Контрольная группа 
[Control group]

Значение показателя после применения препарата в дозах, мг/кг 
[The value of the indicator after the use of the drug in doses, mg/kg]

1000 500 200

Гематокрит, % [Hematocrit, %] 53,50±3,50 55,40±3,56 52,79±7,82 54,51±4,45

Гемоглобин, г/л [Hemoglobin, g/l] 132,60±9,35 136,00±8,11 130,50±13,10 134,43±13,12

Эритроциты, 1012/л 
[Red blood cells, 1012/l] 7,50±0,37 7,59±0,48 7,68±0,83 7,57±0,41

Лейкоциты, 109/л 
[White blood cells, 109/l] 11,36±2,39 13,14±3,75 11,10±2,17 11,37±1,13

Тромбоциты, 109/л 
[Platelets, 109/l] 663,00± 212,51 593,00±139,04 664,00±108,08 645,70±93,37

Лейкограмма, % [Leukogram]

Палочкоядерные нейтрофилы 
[Rod-shaped neutrophils] 1,20 0,20 0,40 0,20 

Сегментоядерные нейтрофилы 
[Segmented neutrophils] 21,00 20,20 17,20 12,60 

Эозинофилы [Eosinophils] - - 0,20 -

Моноциты [Monocytes] 4,20 3,60 4,00 3,40 

Лимфоциты [Lymphocytes] 74,20 76,00 80,20 83,40

Как следует из таблицы 6, при ежедневном 
накожном нанесении препарата для собак в 
дозе 200 мг/кг отмечено увеличение содержа-
ния лимфоцитов до 83,40 % против 74,20% у 
крыс контрольной группы. Увеличение этого 
показателя может быть связано с тканевыми 
воспалительными процессами. Однако, ка-

ких-либо изменений в органах выявлено не 
было. У крыс, получавших препарат для собак 
в дозах 1000 и 500 мг/кг, изменений в показа-
телях крови не наблюдали.

При ежедневном накожном нанесении 
препарата для собак в дозе 200 мг/кг отмече-
но единичное повышение уровня глюкозы до 
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Таблица 7 [Table 7]

Биохимические показатели сыворотки крови крыс после 7 сут нанесения препарата «Инсакар Тотал С Плюс» 
[Biochemical parameters of blood serum of rats after 7 days of application of the drug «Insakar Total C Plus»]

Показатель [Indicator] Контрольная группа 
[Control group]

Значение показателя после применения препарата в дозах, мг/кг 
[The value of the indicator after the use of the drug in doses, mg/kg]

1000 500 200

Билирубин общий, мкмоль/л 
[Total bilirubin, mmol/l] 2,74±0,54 2,76±0,29 2,83±0,38 3,03±0,37

Билирубин прямой, мкмоль/л 
[Direct bilirubin, mmol/l] 0,98±0,50 1,43±1,04 1,12±0,32 0,72±0,20

АСТ, Ед/л [AST, Units/l] 131,00±24,70 124,0±15,80 131,80±9,94 128,80±16,54

АЛТ, Ед/л [ALT, Units/l] 38,40±6,42 35,80±11,36 37,20±6,36 39,20±5,99

Мочевина, ммоль/л [Urea, mmol/l] 5,54±1,53 5,32±0,46 5,46±1,01 5,44±1,25

Креатинин, мкмоль/л 
[Creatinine, mmol/l] 51,40±11,01 49,00±3,20 54,00±10,99 59,80±6,76

Общий белок, г/л 
[Total protein, g/l] 68,40±1,41 68,00±1,96 67,80±2,38 69,20±3,33

ЩФ, Ед/л [Alkaline 
phosphatase, Units/l] 173,80±17,25 169,00±44,37 156,30±44,18 168,40±42,17

Альфа-Амилаза, общая, Ед/л 
[Alpha-Amylase, total, Units/l] 860,20±174,43 903,00±68,71 711,20±92,03 992,20±275,31

Глюкоза, ммоль/л 
[Glucose, mmol/l] 4,82±0,70 4,48±0,69 4,78±0,75 6,08±1,23

ЛДГ, Ед/л [LDG, Units/l] 832,00±318,01 749,00±239,92 926,20 ± 632,45 586,00±615,41

6,08±1,23 ммоль/л против 4,82±0,70 ммоль/л 
у крыс контрольной группы, что может быть 
связано с наличием стресса во время взятия 
крови. Повышение уровня глюкозы и лимфо-
цитов подтверждает наличие воспалитель-
ного процесса в организме этих животных. В 
сыворотке крови крыс, получавших препарат 

в дозах 1000 и 500 мг/кг, изменений в показа-
телях крови не отмечали.

Отклонений в гематологических показате-
лях и лейкограмме у крыс, получавших препа-
рат для кошек в дозах 1000 мг/кг, 500 и 200 мг/
кг, не установлено.

Таблица 8 [Table 8]

Гематологические показатели крыс после 7 сут нанесения препарата Инсакар Тотал K Плюс
[Hematological parameters of rats after 7 days of application of Insakar Total K Plus]

Показатель [Indicator] Контрольная группа 
[Control group]

Значение показателя после применения препарата в дозах, мг/кг 
[The value of the indicator after the use of the drug in doses, mg/kg]

1000 500 200

Гематокрит, % [Hematocrit, %] 57,44±3,33 57,42±0,49 53,14±4,53 57,18±2,65

Гемоглобин, г/л [Hemoglobin, g / l] 131,40±8,26 130,00±3,49 121,20±7,66 126,00±4,57

Эритроциты, 1012/л 
[Red blood cells, 1012/l] 7,92±0,41 7,82±0,13 7,39±0,48 7,90±0,37

Лейкоциты, 109/л 
[White blood cells, 109/l] 13,50±4,76 12,30±0,73 13,88±3,84 12,78±2,90

Тромбоциты, 109/л
[Platelets, 109/l] 570,20±101,97 556,60±46,70 532,60±129,29 599,88±47,54

Лейкограмма, % [Leukogram]

Палочкоядерные нейтрофилы 
[Rod-shaped neutrophils] 0,80 0,80 1,40 0,40

Сегментоядерные нейтрофилы 
[Segmented neutrophils] 16,80 19,70 15,50 14,80

Эозинофилы [Eosinophils] - - 0,20 -

Моноциты [Monocytes] 3,60 3,00 4,00 1,80

Лимфоциты [Lymphocytes] 81,00 76,20 79,30 81,80
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Таблица 9 [Table 9]

Биохимические показатели сыворотки крови крыс после 7 сут нанесения препарата «Инсакар Тотал К Плюс» 
Biochemical parameters of rat blood serum after 7 days of application of the drug «Insakar Total K Plus»

Показатель [Indicator] Контрольная группа 
[Control group]

Значение показателя после применения препарата в дозах, мг/кг 
[The value of the indicator after the use of the drug in doses, mg/kg]

1000 500 200

Билирубин общий, мкмоль/л 
[Total bilirubin, mmol/l] 3,02±0,57 3,03±0,32 2,80±0,57 3,10±0,47

Билирубин прямой, мкмоль/л 
[Direct bilirubin, mmol/l] 1,02±0,18 1,00±0,22 0,82±0,18 1,04±0,20

АСТ, Ед/л [AST, Units/l] 139,00±46,34 128,00±25,23 110,60±22,74 145,00±28,53

АЛТ, Ед/л [ALT, Units/l] 57,40±16,60 62,80±11,32 54,20±8,75 60,20±18,01

Мочевина, ммоль/л [Urea, mmol/l] 6,44±1,59 5,84±1,67 5,60±2,62 6,02±0,85

Креатинин, мкмоль/л 
[Creatinine, mmol/l] 59,60±3,46 65,20±13,10 59,80±7,82 60,60±7,47

Общий белок, г/л 
[Total protein, g/l] 71,80±3,96 73,60±3,68 68,80±4,24 70,20±3,55

ЩФ, Ед/л [Alkaline 
phosphatase, Units/l] 193,80±57,96 223,60±45,79 208,60±40,42 183,20±54,69

Альфа-Амилаза, общая, Ед/л 
[Alpha-Amylase, total, Units/l] 972,60±29,68 866,84±106,78 918,78±107,51 871,00±187,30

Глюкоза, ммоль/л 
[Glucose, mmol/l] 7,28±0,98 7,54±0,59 7,88±0,84 7,13±0,95

ЛДГ, Ед/л [LDG, Units/l] 434,80±525,89 255,30±227,48 451,70±261,33 766,00±264,19

Как следует из таблицы 9, при ежедневном 
накожном нанесении препарата для кошек в 
дозе 200 мг/кг у крыс повышен уровень ЛДГ 
до 766,00±264,19 против 434,80±525,89 Ед/л в 
контроле. Выраженных достоверных измене-
ний в показателях крови и макроскопическом 
анализе тканей в сравнении с контрольными 
крысами выявлено не было. 

Таким образом, дозы препаратов Инсакар 
Тотал С Плюс (для собак) и Инсакар Тотал К 
Плюс (для кошек) не оказывают существенно-
го влияния на организм грызунов и являются 
не действующими.

Заключение
 В результате проведенных нами исследо-

ваний были изучены токсикологические свой-
ства препаратов Инсакар Тотал С Плюс (для 
собак) и Инсакар Тотал К Плюс (для кошек) 
на лабораторных беспородных белых крысах 
и мышах и сделаны выводы:

1. ЛД50 препаратов Инсакар Тотал С Плюс и 
Инсакар Тотал К Плюс, рассчитанная по 
методу Першина, составила соответствен-
но 2475 и 2713 мг/кг.

2. ЛД50 препаратов Инсакар Тотал С Плюс и 
Инсакар Тотал К Плюс, рассчитанная по 

методу Миллера и Тейнтнера, составила 
соответственно 2500 и 2650 мг/кг. 

3. В соответствии с общепринятой гигиени-
ческой классификацией (ГОСТ 12.1.007-
76), препараты для собак и для кошек от-
носятся к 3 классу опасности (умеренно 
опасные вещества). 

4. При накожном нанесении белым беспо-
родным крысам ЛД50 препаратов для собак 
и для кошек составила более 10000 мг/кг. В 
соответствии с общепринятой гигиениче-
ской классификацией (ГОСТ 12.1.007-76), 
препараты относятся к 4 классу опасности 
(малоопасные вещества).

5. Инсакар Тотал С Плюс и Инсакар Тотал К 
Плюс обладают слабо раздражающим дей-
ствием с данными по шкале в 1 балл.

6. В субхроническом опыте на крысах дозы 
препаратов Инсакар Тотал С Плюс (для со-
бак) и Инсакар Тотал К Плюс (для кошек) 
200 мг/кг, 500 и 1000 мг/кг не оказывали 
существенного влияния на организм гры-
зунов (гематологические и биохимические 
показатели).
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