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Аннотация

Целью исследований явилось изучение параметров острой пероральной ток-
сичности комплексного ветеринарного препарата на основе фипронила, пи-
рипроксифена и моксидектина в форме спрея для наружного применения. 
Исследования проводили в виварии на 50 аутбредных беспородных белых 
мышах-самцах массой 17–20 г и на 30 аутбредных беспородных белых самцах 
крыс, массой 185–205 г. Для мышей препарат разводили в ПЭГ-400 в соотно-
шении 1:3, вводили при помощи внутрижелудочного зонда, были испытаны 
дозы 1025 мг/кг, 3075 мг/кг, 5125 мг/кг и 7175 мг/кг, крысам препарат вводи-
ли без разведения, были испытаны дозы 1640 мг/кг, 3690 мг/кг, 5740 мг/кг  
и 7380 мг/кг. В течение 14 суток проводили наблюдение за физиологи-
ческим состоянием животных, симптомами интоксикации и возможной 
гибелью. В результате исследований были определены параметры токси-
ческого действия препарата, которые рассчитывали при помощи метода 
Миллера и Тейнтера. LD

50
 препарата для мышей составила 4100,0±560,3 мг/кг,  

для крыс – 4458±690,5 мг/кг, на основании чего установлено, что согласно  
ГОСТу 12.1.007-76 препарат относится к умеренно опасным веществам (3 
класс опасности).
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Abstract

The purpose of the research was to study acute oral toxicity parameters of the combined 
veterinary Fipronil-, Pyriproxyfen- and Moxidectin-based drug in the form of spray. 
The studies were performed in the vivarium on 50 outbred white male mice weighing 
17–20 g and on 30 outbred white male rats weighing 185–205 g. The drug for the mice 
was diluted in PEG-400 in the ratio 1:3 and administered by an intragastric tube; we 
tested doses of 1025 mg/kg, 3075 mg/kg, 5125 mg/kg and 7175 mg/kg. The drug was 
administered to the rats without dilution; we tested doses of 1640 mg/kg, 3690 mg/kg, 
5740 mg/kg and 7380 mg/kg. The animals’ physiological state, intoxication symptoms 
and possible death were monitored within 14 days. As a result of the studies, toxic 
effects of the drug were determined and calculated using the Miller-Tainter method. 
The LD

50
 of the drug was 4100.0±560.3 mg/kg for mice, and 4458±690.5 mg/kg 

for rats, on the basis of which it was found that the drug was classified as moderately 
hazardous substance (hazard category 3 substance) according to GOST 12.1.007-76.

Keywords: Fipronil, Pyriproxyfen, Moxidectin, acute toxicity

Введение. В связи с широким распространением паразитозов жи-
вотных актуальной задачей является разработка эффективных и без-
опасных ветеринарных лекарственных препаратов, главным образом 
– комбинированных, содержащих несколько действующих веществ. 
Доклинические исследования лекарственных препаратов включают 
в себя изучение токсических свойств, в частности, определение па-
раметров острой пероральной токсичности для установления класса 
опасности препарата.
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Исследуемый препарат является комбинированным противопаразитар-
ным средством на основе фипронила, пирипроксифена и моксидектина 
в форме спрея для наружного применения. Согласно результатам не-
которых исследований, при изучении параметров острой пероральной 
токсичности комбинированных противопаразитарных препаратов для 
наружного применения установлено, что они относятся к 3 классу опас-
ности (умеренно опасные вещества), а многокомпонентный противопа-
разитарный препарат в форме таблеток для приема внутрь – к 4 классу 
опасности (малоопасные вещества) согласно ГОСТ 12.1.007 [1, 4, 5].

Фипронил относится к пестицидам класса фенилпиразолов, это кон-
тактный и кишечный инсектицид широкого спектра действия, унич-
тожает взрослых особей различных видов насекомых и клещей. Пири-
проксифен - пестицид, инсектицид кишечного и контактного действия 
из группы аналогов ювенильного гормона, регулирующего рост и раз-
витие насекомых [2]. Моксидектин – полусинтетическое соединение 
группы милбемицинов (макроциклические лактоны) активно в отно-
шении возбудителей арахноэнтомозов, личинок и имаго нематод [3].

Цель работы – определить параметры острой пероральной токсич-
ности ветеринарного комбинированного противопаразитарного пре-
парата в форме спрея на основе фипронила, моксидектина и пири-
проксифена на мышах и крысах.

Материалы и методы. Исследования по изучению параметров острой 
пероральной токсичности комбинированного противопаразитарного 
препарата проводили на базе вивария ВНИИП – филиала ФГБНУ 
ФНЦ ВИЭВ РАН, г. Москва в соответствии с Методическими ре-
комендациями Фармакологического государственного комитета 
(«Руководство по экспериментальному (доклиническому) изучению 
новых фармакологических веществ»). Для определения острой пер- 
оральной токсичности были подобраны экспериментальные живот-
ные: 50 аутбредных беспородных белых мышей самцов массой 17–20 г,  
30 аутбредных беспородных белых самцов крыс, массой 185–205 г. 

Для проведения эксперимента на мышах было сформировано 4 опыт-
ные и 1 контрольная группы, по 10 животных в каждой. Для удобства 
введения препарат разводили в ПЭГ-400 в соотношении 1:3. Полу-
ченный раствор с помощью внутрижелудочного зонда вводили мы-
шам однократно в следующих дозах: первой группе – 0,1 мл; второй 
– 0,3 мл; третьей – 0,5 мл; четвертой – 0,7 мл, что соответствовало 
0,025 мл/гол (1025,0 мг/кг); 0,075 мл/гол (3075,0 мг/кг); 0,125 мл/гол 
(5125,0 мг/кг); 0,175 мл/гол (7175,0 мг/кг) по препарату. Животным 
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контрольной группы вводили ПЭГ-400 в максимальном объеме в 
разведении дозы (0,7 мл). 

Для проведения опыта на крысах было сформировано 4 опытные и 1 
контрольная группы, по 6 животных в каждой. Препарат вводили без 
разведения с помощью внутрижелудочного зонда однократно в следую-
щих дозах: первой группе – 0,4 мл (1640,0 мг/кг); второй – 0,9 мл (3690,0 
мг/кг); третьей – 1,4 мл (5740,0 мг/кг) и четвертой – 1,8 мл (7380,0 мг/
кг). Животные пятой контрольной группы препарат не получали. 

После введения препарата за животными в течение 14 суток проводи-
ли наблюдение, отмечая общее состояние и поведение, проявление 
симптомов интоксикации и возможную гибель.

Результаты исследований. Основной падеж наблюдался в первые сут-
ки: начало гибели мышей отмечали при дозах 5125,0–7175,0 мг/кг, 
начало гибели крыс отмечали при дозах 3690,0–7380,0 мг/кг массы 
тела. Однократное введение препарата в летальных дозах вызывало 
общее угнетение, судорожные явления, животные зарывались в под-
стилку и вскоре отмечали гибель. По результатам вскрытия павших 
животных установлены патологоанатомические изменения, свой-
ственные острому отравлению: кровенаполнены брыжеечные сосу-
ды, увеличена печень и селезенка, слизистые желудка и кишечника 
имеют геморрагические воспаления. У выживших животных на-
блюдались симптомы интоксикации в течение трех дней после дачи 
препарата в виде отказа от корма и воды. В минимальных дозах пре-
парата (для мышей – 1025 мг/кг, для крыс – 1640 мг/кг) симптомов 
интоксикации и гибели животных не наблюдалось.

Результаты внутрижелудочного введения испытуемого лекарственного 
препарата белым мышам и белым крысам обобщены в таблице.

В результате расчета параметров острой пероральной токсичности 
методом Миллера и Тейнтера, нахождения из графика величин LD

16
, 

LD
50

, LD
84

 и вычисления стандартной ошибки был определен класс 
опасности препарата. Величина LD

50
 препарата при внутрижелудоч-

ном введении мышам составила 4100,0±560,3 мг/кг, для крыс со-
ставила 4458±690,5 мг/кг, и согласно общепринятой гигиенической 
классификации (ГОСТ 12.1.007-76) препарат относится к 3 классу 
опасности – умеренно опасные вещества.

Заключение. В результате проведенных исследований токсических 
свойств препарата на основе фипронила, моксидектина и пирипрок-
сифена в виде спрея были определены параметры острой перораль-



165Теория и практика борьбы с паразитарными болезнями

18–20 мая 2022 года, Москва

Таблица

Результаты перорального введения испытуемого препарата мышам и крысам

Доза Наблюдавшийся 
эффект

% животных, у которых  
наблюдалась реакциямг/кг мл/гол

Мыши

1025 0,025 0/10 0

3075 0,075 3/7 30

5125 0,125 7/3 70

7175 0,175 10/0 100

Крысы

1640 0,4 0/6 0

3690 0,9 2/4 33,3

5740 1,4 5/1 83,3

7380 1,8 6/0 100

ной токсичности: LD
50

 для мышей 4100,0±560,3 мг/кг, LD
50

 для крыс 
4458±690,5 мг/кг, и установлено, что препарат относится к умеренно 
опасным веществам (3 класс опасности) согласно ГОСТ 12.1.007-76. 
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