
28

Вестник Бурятской государственной сельскохозяйственной академии имени В.Р. Филиппова. 2024.
№ 4 (77). С. 28–35.

Buryat Agrarian Journal. 2024;4(77):28–35.

ВЕТЕРИНАРИЯ И ЗООТЕХНИЯ
VETERINARY MEDICINE AND ANIMAL SCIENCE

Научная статья
УДК 619:615.038:636.087.72
doi: 10.34655/bgsha. 2024.77.4.004

Изучение острой токсичности минеральной кормовой добавки
на белых крысах

Татьяна Викторовна Кручинкина1, Марина Евгеньевна Остякова2,
Вера Константиновна Ирхина3

1,2,3Дальневосточный зональный научно-исследовательский ветеринарный институт,
Благовещенск, Россия
1,3dalznivilabbiohim@mail.ru,
2dalznividv@mail.ru

Аннотация. Содержание минеральных веществ в организме животных определяется
природными факторами, геохимическими и физическими особенностями среды. Проявле-
ние минеральной недостаточности у животных в каждой биогеохимической провинции име-
ет свои зональные особенности, зависящие от различного сочетания и содержания эле-
ментов в почве, воде, кормовых культурах. В связи с особенностями рельефа и почвообра-
зующей породы Амурская область принадлежит к биогеохимической провинции с большим
дефицитом всех нормируемых макро-микроэлементов. Патология обмена веществ у круп-
ного рогатого скота в Амурской области регистрируется во всех районах и имеет массовый
характер. Вопросы подбора кормовых добавок остаются актуальными и необходимо их
решать с учетом конкретных производственных, хозяйственных, природных и климатичес-
ких условий. Нами разработана кормовая добавка для нормализации минерального обмена
у крупного рогатого скота. Обязательным этапом доклинического исследования новой кор-
мовой добавки является изучение ее токсикологических свойств. Целью исследования яв-
лялось изучение минеральной кормовой добавки на предмет острой токсичности на белых
крысах. Исследования выполнялись в отделе животноводства и птицеводства, виварии
ФГБНУ ДальЗНИВИ. Объектом исследований служили клинически здоровые лаборатор-
ные нелинейные белые крысы, ранее не подвергавшиеся токсическому воздействию. Пред-
ставлены результаты анализа гематологического и биохимического состава крови.  Опре-
делена живая масса экспериментальных животных. Рассчитаны массовые коэффициенты
органов. При изучении острой токсичности минеральной кормовой добавки признаки ост-
рой интоксикации у крыс отсутствовали. Установить среднелетальную дозу (LD

50
) не уда-

лось. Разработанная добавка не оказала отрицательного влияния на гематологические и
биохимические показатели животных, способствовала увеличению живой массы крыс опыт-
ной группы на 1,6% по сравнению с контролем. По результатам исследования острой ток-
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сичности кормовую добавку для нормализации минерального обмена крупного рогатого скота
можно отнести к IV классу опасности – «малотоксичные вещества».

Ключевые слова: доклинические исследования, острая токсичность, лабораторные
животные (белые крысы), минеральная кормовая добавка, кровь, сыворотка, гематологи-

ческие и биохимические показатели.
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Abstract. The content of mineral substances in the body of animals is determined by natural
factors, geochemical and physical characteristics of the environment. The manifestation of mineral
deficiency in animals in each biogeochemical province has its own zonal characteristics, depending
on the different combination and content of elements in soil, water, and feeding crops. Due to the
peculiarities of the relief and soil-forming rock, the Amur Region belongs to a biogeochemical province
with a large deficiency of all standardized macro-microelements. Pathology of metabolism of cattle
in the Amur Region is registered in all its districts and is of mass proportion. The issues of selecting
feed additives remain relevant and must be resolved taking into account specific production,
economic, natural and climatic conditions. We have developed a feed additive to normalize mineral
metabolism in cattle. An obligatory stage of preclinical studies of a new feed additive is the study of
its toxicological properties. The purpose of the research was to study a mineral feed additive on
white rats for acute toxicity. The research was carried out in the department of livestock and poultry
farming and vivarium of the FSBSI Far Eastern Zone RVI. The objects of the research were clinically
healthy laboratory nonlinear white rats that had not previously been exposed to toxic effects. The
results of haematological and biochemical analysis of blood composition are presented. The live
weight of experimental animals was determined. Organ mass coefficients were calculated. When
studying the acute toxicity of the mineral feed additive, there were no signs of acute intoxication in
rats. It was not possible to establish the median lethal dose (LD

50
). The developed additive did not

have a negative effect on the biochemical and haematological parameters of animals, and contributed
to an increase of the live weight of rats in the experimental group by 1,6% compared to the control
one. According to the results of an acute toxicity study, the feed additive for normalizing the mineral
metabolism of cattle can be classified to hazard class IV – «low toxic substances».

Keywords: preclinical studies, acute toxicity, laboratory animals (white rats), mineral feed
additive, blood, serum, hematological and biochemical parameters.

Введение. Изыскание эффективных
методов восполнения минеральной недо-
статочности у сельскохозяйственных жи-
вотных в условиях Амурской области но-
сит весьма актуальный характер, что
обусловлено «бедностью» минеральной
составляющей почв, отражающейся в зна-
чительной степени на качестве заготов-
ляемого корма [1-3]. Следует отметить,
что недостаток кальция, фосфора, маг-
ния, селена и других жизненно важных
микро- и макроэлементов ухудшают усво-
ение других питательных веществ корма,

тем самым снижая темпы роста и разви-
тия молодняка, продуктивность взросло-
го поголовья и процент здорового нарож-
дающегося потомства [4-10]. Наиболее
остро этот вопрос стоит у животных с
высоким уровнем продуктивности, в том
числе у крупного рогатого скота молочно-
го направления, где на поддержание здо-
ровья коровы и высокого уровня продук-
тивности требуется большое количество
минеральных веществ и особенно каль-
ция [11]. Ввиду этого при разработке ра-
ционов для продуктивных животных необ-
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ходимо учитывать природную обеспечен-
ность региона микро- и макроэлемента-
ми и продуктивную направленность жи-
вотного. В этой работе большой помощью
для зооветспециалистов может служить
изучение биохимических параметров кро-
ви, позволяющее оценить уровень мета-
болизма в целом и минерального обмена
в частности, а также выявить какие-либо
нарушения еще до проявления клиничес-
ких признаков минеральной недостаточ-
ности [12].

Применение минеральных добавок в
животноводстве, как один из методов нор-
мализации минерального кормления жи-
вотных, подразумевает под собой обога-
щение кормовой базы недостающими хи-
мическими элементами. В настоящее вре-
мя рынок предлагает различного рода кор-
мовые добавки синтетического и природ-
ного происхождения, при этом их эффек-
тивность в значительной степени варьиру-
ется и зачастую не способствует должно-
му нормированию кормления, что может
быть обусловлено их применением без
учета региональных особенностей.

Одним из важнейших доклинических
этапов в разработке кормовых добавок
для животных является получение дока-
зательств их безопасности на лаборатор-
ных животных [13]. Ввиду выше изложен-
ного была определена цель исследова-
ний: изучить минеральную кормовую до-
бавку на предмет острой токсичности на
белых крысах.

Материалы и методы исследова-
ния. Исследования выполнялись на базе
ФГБНУ ДальЗНИВИ в соответствии с
«Руководством по экспериментальному
(доклиническому) изучению новых фарма-
кологических веществ» [14].

Кормовая добавка разработана на
основе пшеничных отрубей и пропионата
кальция.

Объектом исследований служили кли-
нически здоровые лабораторные нели-
нейные крысы-самцы с живой массой от
260 до 280 г, ранее не подвергавшиеся
токсическому воздействию. До начала
исследования все животные были под-
вергнуты 14-дневному профилактическо-

му карантинированию с ежедневным ин-
дивидуальным осмотром. На протяжении
всего периода наблюдений отобранные
животные находились в равных условиях
в соответствии с санитарно-гигиенически-
ми нормами. Кормили животных два раза
в день, вода была в свободном доступе
без ограничений.

Для изучения острой токсичности раз-
работанной нами минеральной добавки
животные были распределены на две
группы (опытная и контрольная), по пять
голов в каждой. Кормовую добавку в ут-
реннее кормление получали крысы толь-
ко опытной группы, начальная доза кото-
рой составляла 1,0 г/кг массы тела, в каж-
дый последующий день дозу увеличивали
(2,0; 3,0; 4,0 г/кг массы тела и т.д.). Исхо-
дя из этого, предполагалось определить
среднелетальную дозу LD

50
. Наблюдение

за животными вели 29 дней.
В начале и конце исследований во

всех группах оценивали поведение крыс,
поедаемость корма, объем потребления
воды, состояние волосяного покрова,
слизистых оболочек, изменение массы
тела. Помимо этого в динамике изучали
гематологический и биохимический со-
став крови: количество лейкоцитов, эрит-
роцитов, гемоглобина; уровни мочевины
(ммоль/л), глюкозы (ммоль/л), холестери-
на (ммоль/л), триглицеридов (ммоль/л),
АСТ (Ед/л), АЛТ (Ед/л), билирубина
(мкмоль/л), щелочной фосфатазы (Ед/л),
общего кальция (ммоль/л), неорганичес-
кого фосфора (ммоль/л), общего магния
(ммоль/л), калия (ммоль/л). Для биохими-
ческих исследований использовали полу-
автоматические биохимические анализа-
торы (StatFax 3300 и StatFax 1904-R) и
диагностические наборы ВИТАЛ. Опре-
деление белковых фракций осуществля-
ли турбидиметрическим (нефелометри-
ческим) методом на анализаторе «StatFax
1904-R»  [15]. Дополнительно расчетным
методом по Й. Тодорову устанавливали
уровень йонизированного кальция
(ммоль/л), а также с помощью рефракто-
метра РЛ-2 определяли общий белок (г/л).

По окончании исследовательского
периода животные были декапитированы
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под наркозом с соблюдением принципов
гуманности для дальнейшего макроскопи-
ческого изучения основных органов (сер-
дца, селезенки, печени, почек, желудка,
кишечника, семенников), с учетом их мас-
сы и массовых коэффициентов.

С использованием стандартной про-
граммы Microsoft Excel был проведен
анализ цифрового материала и вычисле-
ны следующие показатели: M, m, t, p, при
этом достоверными результаты считали
p<0,05.

Результаты исследований и их
обсуждение. Включение в рацион крыс
опытной группы  минеральной добавки в
начальной дозе 1,0 г/кг массы тела не ока-
зало влияния на общее состояние живот-
ных. Крысы полностью съедали корм,
были подвижны, активно реагировали на
внешние раздражения. Определить сред-

нелетальную дозу (LD
50

) не представилось
возможным, так как гибель крыс от при-
ема кормовой добавки в максимальной
дозе 28,0 г/кг массы тела отсутствовала.
У крыс опытной группы на конец опыта
сохранялись физиологические поведен-
ческие реакции, при этом качество шер-
стного покрова, уровень аппетита и
объем потребленной воды соответство-
вал аналогичным показателям крыс из
контрольной группы. Сохранность крыс в
конце опытного периода в контроле и
опыте составила 100%. Добавление ми-
неральной добавки с содержанием про-
пионата кальция к основному рациону
белых крыс не обладает токсическим воз-
действием на организм животных. Об
этом факте свидетельствуют гематологи-
ческие показатели крови крыс, представ-
ленные в таблице 1.

Таблица 1 – Результаты гематологического исследования белых крыс (острый опыт)
(n=5)

Животные Эритроциты, 1012/л Лейкоциты, 109/л Гемоглобин, г/л 

до начала опыта 5,63±1,13 9,40±1,39 141,62±5,70 

опытной группы 10,86±0,31** 7,25±0,11 145,20±4,38 

контрольной группы 7,20±1,36* 7,40±1,18 141,18±3,80 

 

При анализе гематологических пока-
зателей крыс опытной группы по сравне-
нию с контрольной отмечали увеличение
гемоглобина на 2,8%, количество лейко-
цитов было на одном уровне. В опытной
группе установлено достоверное увеличе-
ние содержания эритроцитов, по сравне-
нию с группой до начала опыта, в 1,9 раза

Примечание: *р<0,05

(р<0,01) и с контрольной группой в 1,3
раза (р<0,05), что соответствует преде-
лам физиологической нормы и указыва-
ет на нормализацию функции органов кро-
ветворения.

Результаты биохимического исследо-
вания крови (контроль, опыт) соответство-
вали нормативным значениям (табл. 2).

Таблица 2 – Результаты биохимического исследования сыворотки крови крыс
(острый опыт)

Показатели 
Животные (n=5) 

до начала опыта опытной группы контрольной группы 
Общий белок, г/л 74,74±2,05 70,14±1,39 66,72±1,13 
Альбумины, % 30,35±1,74 26,13±1,64 25,73±3,70 
 
глобулины, % 
 

a 35,52±2,68 31,89±2,16 35,12±2,19 
β 21,56±2,59 20,15±4,31 17,80±0,99 
γ 12,58±0,89 21,81±1,48*** 21,34±1,57** 

А/Г, ед 0,42±0,04 0,36±0,02 0,36±0,07 
Мочевина, мМ/л 4,58±0,26 4,38±0,44 3,98±0,41 
Холестерин, мМ/л 1,38±0,21 1,24±0,07* 0,90±0,10 
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Глюкоза, мМ\л 4,54±0,09 4,36±0,09 4,24±0,08 
Кальций, общ., мМ/л 2,08±0,05 2,84±0,19** 2,62±0,0,09*** 
Фосфор неорг., мМ/л 1,50±0,05 3,16±0,22*** 2,77±0,26** 
Са++, мМ/л 0,88±0,02 1,27±0,10**   1,20±0,04*** 
Магний, мМ/л 0,42±0,07 0,66±0,06* 0,55±0,05 
Калий, мМ/л 5,26±0,23 7,32±0,73 7,46±1,13 
Триглицериды, мМ/л 0,26±0,06 1,06±0,32* 0,86±0,20 * 
АЛТ, Е/л 53,60±7,03 57,24±5,44 58,30±6,12 
АСТ, Е/л 160,40±8,49 165,06±21,79 185,60±12,05 
Щелочная фосфатаза, 
Е/л 

167,28±8,88 172,64±12,07 174,18±14,75 

Билирубин, мкМ/л 4,32±1,14 3,42±1,52 7,30±3,59 
 

Продолжение таблицы 2

Примечание: *р<0,05; **р<0,01,***р<0,001

Концентрация сывороточного каль-
ция, фосфора и ионизированного каль-
ция в контроле (Са – на 25,9%, р<0,001;
Р – на 84,7%, р<0,01, Са++ – на 36,4%,
р<0,001  ) и опыте (Са – на 36,5%, р<0,01;
Р – в 2,1 раза, р<0,001, Са++ – на 44,3%,
р<0,01) достоверно увеличилась относи-
тельно аналогичных показателей в нача-
ле опыта.

Увеличение содержания магния в сы-
воротке крови в сравнении с исходным
состоянием отмечали у интактных крыс
(на 30,9%) и у опытных (на 57,1%), при
этом достоверный рост этого показате-
ля был зарегистрирован только в опыт-
ной группе.

Уровень холестерина и триглицери-
дов в сыворотке крови крыс в опытной
группе соответствовал физиологической
норме и был выше на 37, и 23,2 % соот-
ветственно, по сравнению с контрольной
группой.

Регистрировали меньшее значения
аланинаминотрансферазы, аспартатами-
нотрансферазы, щелочной фосфатазы и
общего билирубина в группе опытных жи-
вотных относительно значений аналогич-
ных показателей контрольной группы на
2,0; 11,0; 1,0 и 53,0% соответственно.

Остальные биохимические показате-
ли, характеризующие белковый и углевод-
ный обмены, соответствовали нормаль-
ному пределу, при этом межгрупповые
различия  и различия в динамике имели

недостоверный характер.
В ходе проведения исследования про-

исходило увеличение массы как опытных,
так и контрольных животных. Живая мас-
са у всех групп лабораторных крыс в на-
чале опыта находилась на одинаковом
уровне и в среднем составляла 280,6 г.
Живая масса крыс контрольной группы на
конец опыта составляла 327,80±6,07 г,
в опытной группе – 333,00±6,26 г.

Изучение живой массы у исследован-
ных животных в динамике и анализ полу-
ченных результатов показал, что живот-
ные контрольной и опытной групп к концу
эксперимента имели положительный при-
рост весовых показателей (контроль – на
16,9%, опыт – на 18,6%). При этом кры-
сы, получавшие минеральную добавку к
основному рациону, обладали более ин-
тенсивным ростом весовых показателей
(на 1,6%) относительно контрольных жи-
вотных.

В ходе патологоанатомического ис-
следования внутренних органов (сердце,
печень, почки, селезенка, желудок, семен-
ники) у крыс в контроле и опыте не было
установлено отклонений со стороны ана-
томического расположения и их макро-
морфологического состояния. Установ-
лено статистическое достоверное отли-
чие только массового коэффициента сер-
дца лабораторных животных 0,25±0,003
против 0,27±0,006 в контроле (р<0,05)
(табл. 3).
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Таблица 3 – Массовые коэффициенты органов белых крыс, острый опыт, %

Показатели 
 

Группы (п=5) 
опытная контрольная 

Сердце 0,25±0,01* 0,27±0,01 
Печень 3,15±0,18 3,37±0,10 
Почки 0,57±0,02 0,59±0,01 
Селезёнка 0,29±0,02 0,30±0,02 
Желудок 0,40±0,03 0,45±0,01 
Семенники 0,80±0,03 0,89±0,03 
 

Примечание: *р<0,05

Заключение. Применение минераль-
ной кормовой добавки с содержанием
пропионата кальция белым крысам не
оказывало токсического действия на
организм животных, что подтверждалось
увеличением содержания эритроцитов в
1,9 раз (р<0,01). Остальные показатели
крови и морфологическое состояние внут-
ренних органов соответствовали норме.
Масса крыс, получавших минеральную
добавку, была выше массы контрольной

группы на 1,6%. Среднелетальную дозу
(LD

50
) установить не удалось, так как за

весь период наблюдения в обеих группах
не погибла ни одна крыса, сохранность
составила 100%. В результате исследо-
ваний установлено, что кормовая добав-
ка не обладает острой токсичностью. По
результатам исследования острой ток-
сичности кормовую добавку можно отне-
сти к IV классу опасности – «малотоксич-
ные вещества».
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